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Регенерация путем индукции. Л. В. ПОЛЕЖАЕВ. М. «Медици¬ 
на», 1977, 184 е., ия. 

В монографии обобщены результаты экспериментальных иссле¬ 
дований автора и других биологов, которые позволили установить 
новый способ или механизм регенерации — регенерацию путем ин¬ 
дукции у млекопитающих. Таким образом, к ранее известным спо¬ 
собам или механизмам регенерации;' морфаллаксису и эпиморфозу 
(Т. Морган, 1901), а также к явлению «регенерационной гипертро¬ 
фии» оказалось возможным прибавить еще один, ранее неизвестный. 
Было установлено, что регенерация органов и тканей у взрослых 
млекопитающих может основываться не только на росте и реорга¬ 
низации, но и на индукции, подобной эмбриональной индукции. 

В фактической части книги изложены данные, полученные при 
экспериментальном изучении регенерации костей свода черепа, 
тканей зуба и мышцы сердца у млекопитающих. В нее входит ряд 
совершенно новых данных, полученных за последние годы с по¬ 
мощью методов авторадиографии и диффузионных камер. Вообще 
в исследовании применялись методы экспериментальной морфоло¬ 
гии, гистологии, хирургии и цитологии. Показано, что при экспе¬ 
риментальном вызывании регенерации некоторых органов, не реге¬ 
нерирующих при обычных условиях их повреждения у млекопи¬ 
тающих, можно установить индуцирующие факторы, их природу, 
клеточные источники реагирующего материала, его свойства, а так¬ 
же условия индукции. 

Монография представляет интерес для учения о регенерации, 
экспериментальной морфологии, эмбриологии, гистологии, цитоло¬ 
гии и патологической анатомии. 
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Предисловие 


Явление регенерации путем индукции было обнаружено 
нами в опытах по восстановлению утраченной регенера¬ 
ционной способности костей свода черепа у некоторых Ви¬ 
дов взрослых млекопитающих (крысы, мыши и собаки) 
(Л. В. Полежаев, 1957; Л. В. Полежаев и др., 1957). Далее 
вопрос разрабатывался экспериментально на том же объек¬ 
те в опытах на собаках, крысах и кроликах и были получе¬ 
ны доказательства, подтверждающие наличие этого явле¬ 
ния и показывающие его особенности (А. И. Матвеева, 
1958, 1962; В. И. Канторова, 1968, 1972, 1973, 1975; Л. В. 
Полежаев, 1964, 1966, 1968, 1971, и др.). Вскоре в других 
опытах по регенерации обычно нерегенерирующих тканей 
у млекопитающих мы убедились в том, что этот феномен 
не уникален, а встречается также при восстановлении тка¬ 
ней зуба у собак (Л. В. Полежаев и др., 1958; Л. В. Поле¬ 
жаев, 1962) и мышцы сердца у кроликов (Л. В. Полежа¬ 
ев, 1962). Полученные данные побудили нас провести 
серию специальных исследований, расширяющих и углуб¬ 
ляющих вопрос о механизме или способе осуществления 
этого явления. 

Ранее в учерии о регенерации различали только два спо¬ 
соба регенерации органов и тканей у животных: морфаллак- 
сис и эпиморфоз (Morga n, 1901). П равда, давн р^ ыла из¬ 
вестна так называемая црльфвввімін 'рщенерациЗ хруста¬ 
лика у тритонг)в (Colucc?, 1895), но^этот фе¬ 

номен был уникальным ^ встречался только улритонов 
и никем не рассматрив'ался как особый способ (механизм) 
регенерации у животнріх Діаряду с морфаллаксисом и эпи- 
морфозом. Исходя из этого, обнаруженное нами явление, 
причем при рёгенерации тканей у млекопитающих, оказа¬ 
лось неожиданным для нас. Однако позднее выяснилось, 
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что оно может быть показано также при регенерации раз¬ 
личных органов и тканей у других объектов. Так, Г. В. Ло- 
пашов и А. А. Сологуб (1970) в специальных опытах уста¬ 
новили регенерацию путем индукции обычно нерегенери¬ 
рующей сетчатки у взрослых лягушек. Как будет показано, 
это явление можно также обнаружить и в некоторых дру¬ 
гих процессах регенерации. 

Установленное явление регенерации путем индукции 
оказалось достаточно широко распространенным среди жи¬ 
вотных, а его экспериментальный анализ теоретически ин¬ 
тересным. Более того, было выяснено, что знание данного 
явления имеет также практическое значение, так как поз¬ 
воляет управлять процессами регенерации тканей некото¬ 
рых органов у млекопитающих и человека. В связи со ска¬ 
занным возникла мысль обобщить все имеющиеся в настоя¬ 
щее время данные о явлении регенерации путем индукции, 
установить его общее значение, определить его место 
в учении о регенераци и установить его связь с некоторы¬ 
ми другими общебиологическими явлениями, прежде всего 
с индукцией и метаплазией. Настоящая монография и по¬ 
священа рассмотрению этих вопросов. 


Введение 


Впервые представление об основных способах, или меха ¬ 
низмах, регенерации ясно и четко сформулировал Morgan 
(1901). Обобщая большой материал, полученный в биоло¬ 
гическом исследовании регенерации в опытах на низших 
и высших животных, включая млекоцитающих, Morgan 
выделил два основных способа регенерации: морфаллаксис 
и эпиморфоз. Под морфаллаксисом он понимал преобразо¬ 
вание, или реорганизацию, части тела в целый организм, 
которое происходит в основном бе:і клеточного размноже¬ 
ния. Морфаллаксис наблюдается у гидр, планарий, инфу¬ 
зорий. К этой же категории явлений Morgan относил об¬ 
разование целого организма из его части у зародышей, на¬ 
пример образование целой личинки лягушки или морского 
ежа из одного бластомера после удаления или умерщвле¬ 
ния второго. Под эпиморфозом Morgan понимал регенера¬ 
цию, идущую от раневой поверхности органа или ткани, 
при которой происходит новообразование ткани как на¬ 
ружных, так и внутренних оргацов. Примеры эпиморфоза: 
регенерация конечности от раневой поверхности и тритона, 
части тела у дождевого червя или скелетной мышцы у мле¬ 
копитающих. При эпиморфозе происходит размножение 
клеток. 

Morgan подчеркивал, что морфаллаксис и эпиморфоз— 
это нерезко отграниченные друг от друга явления, которые 
могут комбинироваться одно с другим и встречаться у од¬ 
ного и того же организма, например у планарий. 

Описывая морфаллаксис и эпиморфоз, Morgan цодчѳр- 
кивал различие между регенерацией и гипертрофией. При 
регенерации происходит восстановление утраченной части 
от раневой поверхности или восстановление целого орга¬ 
низма из его части. При гипертрофии наблюдается восста¬ 
новление массы органа без новообразования недостающей 
части на раневой поверхности, которая гладко заживает, 
рубцуется. Так происходит после резекции гипертрофии пе¬ 
чени, почки или селезенки у собаки и других млекопитаю¬ 
щих. При гипертрофии печени митозы обнаруживаются 
только в первые дни после резекции, причем они одинаково 


диффузно распространены как на раневой поверхности, так 
и в отдалении от нее. Увеличение объема органа при ги¬ 
пертрофии идет в основном за счет гипертрофии клеток, 
составляющих ткани внутренних паренхиматозных орга¬ 
нов без новообразования структур. Вместе с В. В. Подвы- 
соцким (1887) и Ribbert (1897) Morgan отмечал, что реге¬ 
нерация и гипертрофия—антагонистичные процессы. Там, 
где происходит регенерация, отсутствует гипертрофия. 
Когда имеет место гипертрофия, регенерации нет. Этого 
мнения придерживаются очень многие патологоанатомы 
и биологи. В этой связи нельзя не согласиться со словами 
Weissmann (1902), который писал о последствиях резек¬ 
ции почек или печени: «Это есть лишь гипертрофия остав¬ 
шейся на месте части, но никак не регенерация в морфоло¬ 
гическом смысле и не сравнима с новообразованием отре¬ 
занной ноги у саламандры или головы у червя, рост 
которых не простое разрастание сохранившейся культи, но 
новое формообра.зование»*. 

Антагонистичность регенераци и гипертрофии призна¬ 
вали и позднее (И. Ф. Пожариский, 1910; А. И. Абрико¬ 
сов, 1947; И. В. Давыдовский, 1969; А. А. Войткевич, 1966; 
Л. В. Полежаев, 19686, и др.). 

Однако наряду с этим существует и другое мнение. Так, 
М. А. Воронцова (1949, 1953), М. А. Воронцова и Л. Д. 
Лиознер (1955, 1957) и Л. Д. Лиознер (1960, 1962, 1975) 
под регенерацией понимают процессы восстановления вооб¬ 
ще и подразделяют их на разные формы к которым отно¬ 
сят и гипертрофию органов после удаления их частей. 

Для понимания сущности и закономерностей регенера¬ 
ции необходимо ясно определить ее содержание и отграни¬ 
чить от некоторых других, смежных явлений. Вместе 
с большинством советских и зарубежных исследователей 
мы под репаративной регенерацией понимаем восстановле¬ 
ние утраченной части тела — органа, ткани, клетки, части 
клетки, а не восстановление ее массы или размера безот¬ 
носительно к ее структуре, как это имеет место при гипер¬ 
трофии после резекции паренхиматозного органа, например 
печени. При регенерации путем морфаллаксиса из неболь¬ 
шого отрезка столона гидры может регенерировать целое 
маленькое животное, причем без клеточного размножения. 


апп. Vortrage ііЬег Descendenztheorie. Bd. II. Jena, 




как это подтверждает электронно-микроскопическое иссле¬ 
дование Hayness и Burnett (1963). При гипертрофии же 
печени ее структура не восстанавливается, а масса увели¬ 
чивается и может приблизиться к норме. Имеется ряд ка¬ 
чественно различных форм самовоспроизведения живого: 
половое и бесполое (деление, почкование, спорообразова¬ 
ние) размножение, эмбриогенез, рост, физиологическая 
и репаративная регенерация, гипертрофия, гиперплазия, 
образование доброкачественных и злокачественных опухо¬ 
лей, возникновение тератомы и др. Каждая из них подчи¬ 
няется своей специфической закономерности и не сводится 
к другой. Нас в настоящей монографии интересует только 
одна из упомянутых форм самовоспроизведения — репара¬ 
тивная регенерация и основные ее способы или механизмы. 

Следует отметить, что мы не относим к регенерации хи¬ 
мическое обновление (обмен веществ) и обновление орга- 
нелл, которые Д. С. Саркисов (1970) называет «внутри¬ 
клеточной регенерацией». Эти виды обновления, как и об¬ 
новление электронов и квантов, реально существуют, но 
имеют универсальное значение, встречаются во всех явле¬ 
ниях жизни и во всех формах самовоспроизведения, а не 
только при регенерации. Это обновление происходит не са¬ 
мостоятельно, а только при наличии клетки, являющейся 
последней самостоятельно самовоспроизводящейся едини¬ 
цей живого. Нельзя не согласиться с Г. Селье (1972), кото¬ 
рый пишет: «Чем ближе мы подходим к расщеплению об¬ 
ломков на субъединицы субъединиц, тем неудержимее эти 
обглоданные до предела кусочки переходят в разряд арте¬ 
фактов — воистину пепла жизни»'. 

Одновременно с биологическим исследованием по регене¬ 
рации, впервые обобщенным в монографии Morgan (1901), 
была опубликована книга Marchand (1901), в которой со¬ 
браны материалы, касающиеся регенерации тканей и за¬ 
живления ран, главным образом у млекопитающих и чело¬ 
века. В этих в основном медицинского характера данных, 
естественно, не было терминов «морфаллаксис» и «эпимор- 
фоз». С тех пор вплоть до настоящего времени биологи 
и медики применяют различную терминологию, поскольку 
биологическое и медицинское направления исследования по 
регенерации имели дело с разными объектами, ставили 
каждое свои особые задачи и развивались независимо друг 
от друга. Однако по существу все явления регенерации тка- 


Г. Селье. На уровне целого организма. М. «Мир», 1972, с. 8. 
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пей (эпителиальной, мышечной, нервной^ соединительной) 
при заживлении ран или костных переломов относятся 
к типу эпиморфоза. Ткани детерминированы, специфичны, 
при повреждении отрастают от краев раны и каждая обра¬ 
зует себе подобную: эпителий — эпителий, нерв — нерв, 
мышца — мышцу и т. д. 

Помимо морфаллаксиса и эпиморфоза, как мы уже отме¬ 
чали, было известно еще одно уникальное явление — реге¬ 
нерация хрусталика из верхнего края радужной оболочки 
глаза у взрослых тритонов (Соіпссі, 1891; Wolff, 1895). 
После удаления хрусталика верхний край радужной обо¬ 
лочки утолщается, клетки ее депигментируются, утолще¬ 
ние увеличивается в размере, отшнуровывается и превра¬ 
щается в хрусталик. При этом последний возникает не из 
эктодермального эпителия, как бывает в эмбриогенезе поз¬ 
воночных, а путем метаплазии из нервной ткани радужной 
оболочки. Вольфовская регенерация хрусталика очень под¬ 
робно изучейа во многих сотнях работ и вошла в ряд спе¬ 
циальных сводок (Г. В. Лопашов, 1960; О. Г. Строева, 1971; 
Mangold, 1931, и др.). После открытия Spemann (1901) ин¬ 
дукции хрусталика из эктодермального эпителия было 
твердо установлено, что при вольфовской регенерации хру¬ 
сталик индуцируется сетчаткой глаза (Spemann, 1936). 
Еще раз следует подчеркнуть, что это давно и хорошо из¬ 
вестное эмбриологам и гистологам уникальное явление 
вольфовской регенерации хрусталика у тритонов ни в од¬ 
ной из сводок и монографий никем не рассматривалось на¬ 
ряду С морфаллаксисом и эпиморфозом как особый способ, 
или механизм, регенерации, распространенный среди жи¬ 
вотных (В. М. Шимкевич, 1923; В. И. Астрахан, 1929; 
М. М. Завадовский, 1931; Ю. А. Филипченко, 1932; Н. В. 
Насонов, 1941; Л. В. Полежаев, 1945, 1947, 1948, 1956; 
А. Н. Студитский, 1948, 1954, 1959; М. А. Воронцова, 1949, 
1953; М. А. Воронцова, Л. Д. Лиознер, 1955, 1957; Л. Д. 
Лиознер, 1960, 1962; Morgan, 1901; Marchand, 1901; Weiss- 
mann, 1902; Przibram, 1909; Goldzieher, Makai, 1913; Kor- 
schelt, 1927; Weiss, 1930, 1939; Abeloos, 1932; J. Needham, 
1942; A. Needham, 1952, 1960; Rose, 1964, 1970, Kiortsis, 
Trampuscb, 1965, Schmidt; 1968; Thornton, 1968; Schmidt, 
1968; Hay, 1969; Goss, 1969). 

Вольфовская регенерация хрусталика ^ это своеобразное 
сочетание регенерации и индукции. Она является регене¬ 
рацией потому, что происходит восстановление утраченной 
части — хрусталика, и одновременно она основана па индук- 


Tt tttT сетчаткой. Если сравнить три указанных выше спосо¬ 
ба, или механизма, регенерации, то окажется, что они раз¬ 
личаются по суп^еству лежащих в их основе процессов. 
Морфаллаксис основан на реорганизации клеток и тканей, 
эпиморфоз — на росте и размножении иху регенерация пу¬ 
тем индукции — па индукции, хотя до известной степени 
эти явления могут сочетаться одно с другим. 

М. А. Воронцова (1953) для обозначения гипертрофии 
печени и другітх внутренних, паренхиматозных органов 
после резекции их участков предложила термин «регенера¬ 
ционная гипертрофия», и в дальнейшем М. А. Воронцова 
и Л. Д. Лиознер (1955, 1957), Л. Д. Лиоэнер (1960, 1962, 
1972) и их сотрудники стали широко его применять. Л. Д. 
Лиознер (1962, 1972) стал рассматривать гипертрофию как 
особый способ регенерации, который следует поставить 
в один ряд с морфаллаксисом и эпиморфозом. Основанием 
для отнесения «регенерационной гипертрофии» к регенера¬ 
ции, как указывает автор, является то, что па орган нано¬ 
сится рана. 

Оставляя в стороне спорный вопрос о том, можно ли от¬ 
носить к регенерации «регенерационную гипертрофию», 
определенно то, что это явление не тождественно ни мор- 
фаллаксису, ші эпиморфозу и не основано на индукции. 

В результате исследований, о которых будет сказано 
ниже, нами было установлено новое, ранее неизвестное яв¬ 
ление, способ, или мехаіш,зм, регенерации путем индукции 
тканей некоторых органов у млекопитающих, подобный эм¬ 
бриональной индукции. Как известно, последняя была от¬ 
крыта в процессах эмбриогенеза у амфибий (Spemann, 
1901, 1936; Д. П. Филатов, 1916, и др.) и представляет 
собой такой процесс формообразования, который вызывает¬ 
ся или индуцируется в одной части зародыша под влиянием 
другой его части при наличии известных внешних и внут¬ 
ренних условий. Различаются: индуктор; реагирующий или 
компетентный материал; условия и процесс индукции. 
Примеры: индукция хрусталика из эпидермиса под влия¬ 
нием глазного зачатка; индукция хрящевой капсулы из ме¬ 
зенхимы под влиянием с.лухового пузырька; индукция 
нервной пластинки из эктодермы гаструлы под влиянием 
инвагинирующей хордомезодермы (первичного организа¬ 
тора) у амфибий. Без индуктора формообразования не про¬ 
исходит. Индуцирующий фактор имеет химическую приро¬ 
ду (Holtfreter, 1933; Spemann, 1936). При регенерации пу¬ 
тем индукции процесс новообразования регенерирующей 


ткани также индуцируется в известном реагирующем кле¬ 
точном материале под влиянием некоторого индуцирующе¬ 
го фактора при наличии известных условий. 

В основе регенерации путем индукции лежит не рост 
детерминированных тканей, как при эпиморфозе, не реор¬ 
ганизация, как при морфаллаксисе, не разрастание массы 
или объема количественно изменяющейся ткани, как при 
гипертрофии, а индукция, приводящая к качественно но¬ 
вому формообразованию. 

Явление регенерации путем индукции у млекопитающих 
было обнаружено нами в ходе разработки проблемы утра¬ 
ты и восстановления регенерационной способности органов 
и тканей у животных (Л. В. Полежаев, 1933, 1936е, 1948, 
1968). Эту проблему мы начали разрабатывать на примере 
утраты и восстановления регенерационной способности 
конечностей у бесхвостых амфибий (Л. В. Полежаев, 1933, 
1948). В результате этой работы нами, а затем другими 
исследователями была установлена возможность получения 
регенерации обычно нерегенерирующих конечностей у го¬ 
ловастиков поздних стадий метаморфоза и у взрослых ля¬ 
гушек, ящериц, новорожденных крысят и опоссумов (Л. В. 
Полежаев, 1972в). Была установлена ранее неизвестная 
закономерность: утрата регенерационной способности ко¬ 
нечностей в онто- и филогенезе позвоночных зависит от 
уменьшения способности к разрушению и дедифференци- 
ровке основных, мезодермального происхождения тканей 
этих органов, усиление разрушения и дедифференцировки 
тканей приводит к восстановлению регенерационной спо¬ 
собности конечностей. Мы предположили, что установлен¬ 
ная закономерность имеет общий характер, т. е. имеет зна¬ 
чение не только для конечностей, но и для некоторых дру¬ 
гих органов и тканей у млекопитающих. Это побудило нас 
провести ряд исследований, в частности по регенерации 
обычно нерегенерирующих костей свода черепа, ткани зуба 
и мышцы сердца у млекопитающих. Исследование было но¬ 
вым и позволило установить новый, ранее неизвестный 
способ, или механизм, регенерации — регенерацию путем 
индукции. 


Глава 1 


Регенерация путем индукции 
костей черепа 


Исходные предпосылки исследования 


Изучением регенерации костей свода черепа у млекопи¬ 
тающих мы начали заниматься в связи с предложением 
Института нейрохирургии им. Н. Н. Бурденко АМН СССР. 
Дело в том, что плоские кости свода черепа в противопо¬ 
ложность длинным трубчатым костям у человека после 
повреждения не регенерируют и области дефекта закры¬ 
ваются только рубцом. Трубчатые кости регенерируют от 
надкостницы. Кости черепа обладают надкостницей и твер¬ 
дой мозговой оболочкой, но, несмотря на их присутствие, 
регенерировать не могут. Между тем операций по удале¬ 
нию участков костей свода черепа хирургам приходится 
делать довольно много; по поводу механических, бытовых 
и военных травм черепа, удаления доброкачественных 
и злокачественных опухолей мозга и мозговых оболочек, 
остеомиелита, эхинококка мозга, туберкулеза кости и др. 
Обширный рубец в области черепа не защищает мозг от 
случайных повреждений головы и наличие его ведет к ряду 
функциональных и органических расстройств. Все это вы¬ 
зывает необходимость разработки методов замещения де¬ 
фектов черепа. 

В хирургии были известны два основных метода замеще¬ 
ния костных дефектов черепа: старые биологические и не¬ 
биологические, аллопластические. Первые сводятся к ауто-, 
алло- и ксенотрансплантации в области дефекта кусков 
развитых костей или хряща, вторые — к пересадке пласти¬ 
нок, сделанных из неживого материала; слоновой кости, 
рога, полиметилметакрилата, тантала и др. Оба вида ме¬ 
тодов позволяют быстро и надежно защитить мозг от ме¬ 
ханических повреждений. Однако оба они имеют известные 
недостатки. При применении старых биологических мето¬ 
дов часто с течением времени трансплантированные куски 
кости рассасывались и дефекты вдзиикадв свова, Метод 
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аллопластики пебиологичен. Нахождение чужеродного ма¬ 
териала среди живых здоровых тканей не безразлично для 
больного. Сказанное делает ясной необходимость дальней¬ 
ших поисков новых биологических методов замещения 
костных дефектов чёрепа у человека. 

Мы взялись за разработку метода замещения дефектов 
черепа регенерирующей костью потому, что, как уже отме¬ 
чалось, длительное время занимались изучением проблемы 
утраты и восстановления регенерационной способности 
конечностей у бесхвостых амфибий. Нам удалось различ¬ 
ными методами вызвать регенерацию обычно не регенери¬ 
рующих конечностей у головастиков поздних стадий мета¬ 
морфоза и у взрослых лягушек и жерлянок (Л. В. Поле¬ 
жаев, 1948). Отсюда была сформулирована закономерность 
утраты и'восстановления регенерационной способности ко¬ 
нечностей У позвоночных, а это позволило предположить, 
что, исходя из данной закономерности, можно попытаться 
экспериментально восстановить утраченную регенерацион¬ 
ную способность тканей некоторых других органов у мле¬ 
копитающих, в частности костей свода черепа. 

Новый биологический подход принципиально отличался 
от старого биологического подхода. Мы не стремились сра¬ 
зу быстро и надежно закрыть область дефекта черепа твер¬ 
дой развитой костью, а хотели вызвать регенерацию обыч¬ 
но не регенерирующей кости черепа. Несколько проигры¬ 
вая во времени в начале процесса, можно было выиграть 
в конечном счете, так как новообразованная кость должна 
была хорошо васкуляризироваться и, не будучи антиге¬ 
ном, не должна была вызывать иммунной реакции, расса¬ 
сываться и отторгаться. 

В ходе нашего исследования мы предложили четыре но¬ 
вых биологических метода замещения дефектов черепа 
у крыс, мышей, собак и человека регенерирующей костью, 
которые достаточно подробно изложены в монографиях 
Д. И. Матвеевой (1962) и Л. В. Полежаева (1968а, 1972b) . 

Аллотрансплантация эмбриональных 
закладок чёрепа 

В область дефекта черепа у мышей, крыс и собак на 
твердую мозговую оболочку пересаживалц соответствую¬ 
щего размера кости черепа эмбрионов, полученные от жи¬ 
вотных того же вида. Трансплантаты распадались и по¬ 
буждали местные ткани к новообразованию костя (Л. В, 
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Полежаев, 1951, 1956, 1957; Н. Ф. Баранина и др., 1952; 
Г. И. Гинцбург, 1952, 1954). Этот метод дал положитель¬ 
ный результат в клинике у человека (А. Н. Окулова, 1955). 

Сдвигание обломка черепной кости 

Было обран^ено внимание на то, что на краях кости в об¬ 
ласти костного дефекта черепа имеются признаки костеоб¬ 
разования, и предположили, что оно обусловлено действием 
продуктов распада кости на местные клетки соединитель¬ 
ной ткани. Для усиления действия продуктов распада кос¬ 
ти на всю область дефекта от края кости черепа у мышей 
и собак отрезали узкую полоску и этот обломок кости пе¬ 
редвигали по дну области дефекта через 3, 4 и 7 дней после 
операции. В результате вся область дефекта заполнялась 
новообразованной костью (Л. В. Полежаев, 1956, 1957). 

Направленное изменение обмена веществ 

После удаления куска черепной кости у крыс, собак 
и овец животные получали витамины D и А и молочнокис¬ 
лый кальций. Избыток известковых солей и витаминов, 
способствуюпщх удержанию их в тканях, приводил к пол¬ 
ному новообразованию кости в области дефекта черепа 
(И. Г. Рогаль, 1952, 1955, 1957). 

Помимо указанных трех методов, был предложен еще 
один, оказавшийся наиболее простым и эффективным, — 
метод деструкции, о котором более подробно будет сказано 
ниже и при разработке которого и было впервые обнару¬ 
жено явление регенерации путем индукции у млекопи¬ 
тающих. 


Метод деструкции 

Метод деструкции состоит в сильном разрушении ткани 
без ее умерщвления и в использовании ее для получения 
регенерации такой же ткани. Основная идея применения 
этого метода для вызывания регенерации кости черепа 
у собак и некоторых других видов млекопитающих вытека¬ 
ет из нашего положения, что всякий процесс репаративной 
регенерации определяется разрушением и дедифференци¬ 
ровкой ткани и что резкое усиление этих явлений может 
привести к восстановлению утраченной регенерационной 
способности органов и тканей у животных. 
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Кости черепа очень плотны и тверды. После удаления их 
участков края кости очень слабо разрушаются и регенера¬ 
ции от краев кости не происходит. Сильно разрушая кость 
до состояния опилок и помеш;ая их в область дефекта на 
твердую мозговую оболочку, мы стремились создать первое 
необходимое условие регенерации, отсутствуюш;ее при 
обычных условиях удаления кости черепа у взрослых лю¬ 
дей или у собак,— разрушение. 

В постановке данного опыта мы руководствовались сле- 
дуюш;ими тремя предпосылками: 1) после удаления кусков 
кости из свода черепа у взрослых мышей, крыс и собак, 
хотя регенерации кости не происходит, все же у края кости 
наблюдаются некоторые признаки костеобразования. Ве¬ 
роятно, они связаны с наличием продуктов распада кости 
и их можно усилить; 2) разрушение и дедифференцировка 
тканей являются необходимым условием для регенерации 
конечностей у бесхвостных амфибий и других позвоночных 
и, вероятно, ряда других органов, у животных (Л. В. Поле¬ 
жаев, 1933, 1948); 3) деструкция основных мезодермаль- 
пого происхождения, тканей конечностей у аксолотлей 
не препятствует регенерации этих органов (Л. В. Полежа¬ 
ев, 1934а). 

Впервые мы применили метод деструкции для получения 
регенерации не регенерирующих при обычных условиях 
повреждения костей свода черепа у взрослых мышей 
и крыс, а затем у собак (Л. В. Полежаев, 1957; Л. В. По¬ 
лежаев и др., 1957). В опытах на мышах кости черепа мел¬ 
ко измельчали до состояния опилок на специально приго¬ 
товленной режущей мельнице и аллотрансплантировали 
в .области дефекта теменной кости на твердую мозговую 
оболочку. Затем рану зашивали. Операции проводили в ус¬ 
ловиях строгой асептики. В первые дни после операции 
животные получали пенициллин^ Костные опилки раство¬ 
рялись, и в области дефекта черепа возникали островки но¬ 
вообразованной костной ткани, которые постепенно сди¬ 
рались друг р другом и с краями старой кости и полностью 
'закрывали область дефекта (рис. 1 и 2). В опытах на со¬ 
баках костные опидки получали при высверливании темец- 
цо^ кости фрезой коловорота и аутотрансплантировали на 
твердую мозговую оболочку в область дефекта свода чере¬ 
па размером. 25X40 мм. 

В результате во всех , случаях через год после операг 
ции область дефекта была заполнена ррворбразовавн^ 
костью, ■ ; ■ ; ; 






Рис. 1. Регенерация теменной кости у мышей после аялотрансплан- 
тации костных опилок в область дефекта черепа, 
а — 10 дней после операции; 6 — 80 дней после операции.- Окраска гема¬ 
токсилин-эозином. Ок.х7,.об.х8. 


В контроле при удалении кусков теменной кости такого’ 
же ра.змера, как и в опыте, в зоне дефекта всегда возникал 
только соединительнотканный рубец. Кость не регенери¬ 
ровала. 

Описанные результаты опыта показали, что с‘ помощью 
метода деструкции в 100% случаев можно вызвать реге¬ 
нерацию при обычных условиях не регенерирующей кости 
свода черепа у взрослых мышей, крыс и собак и что реге¬ 
нерация идет необычным способом: не путем отрастания 
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Рис. 2, РеІ'енерация теменной кости у крысы спустя 150 дней пос¬ 
ле аллотрансплантации костных опилок в область дефекта черепа. 
Окраска гематоксилин-эозином. Ок.х7, об.х8. 


ОТ краев старой кости и не из тканей трансплантата, а из 
местных клеток молодой, незрелой соединительной ткани 
реципиента под влиянием каких-то веществ, выделяющих¬ 
ся из растворяющихся частиц костных опилок, пересажен¬ 
ных в область дефекта черепа. Эти данные были новыми, 
но так как механизм регенерации оставался не совсем яс¬ 
ным, то потребовалось провести новые исследования. 

Метод деструкции в эксперименте 
и клинике 


Метод деструкции с разными целями применялся как 
в биологии, так и в медицине. В биологии впервые его при¬ 
менили в опытах по регенерации у низших беспозвоноч¬ 
ных. Было установлено, что при протирании губок сквозь 
сито из диссоциированных клеток могут образоваться но¬ 
вые губки (Wilson, 1907; МШІег, 1911, и др.). После расти¬ 
рания между стеклами верхней губы бластопора из ее дис¬ 
социированных клеток могут возникнуть закладки хордо¬ 
мезодермы (Spemann, 1931). Если растереть между стек¬ 
лами глазной зачаток аксолотля и диссоциированные клет¬ 
ки пересадить под эпителий бока тела личинки, то эти 
клетки могут образовать глазные зачатки (Л. В. Полежа¬ 
ев, 1936). Эти данные были подтверждены (Del Pianti, 
1942). Позднее клетки тканей стали диссоциировать не ме- 
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ханическим, а химическим способом, причем было под¬ 
тверждено наше прежнее наблюдение (Л. В. Полежаев, 
1936а), что диссоциированные клетки зачатков органов 
у зародышей амфибий и птиц могут регулятивно вновь об¬ 
разовать соответствующие зачатки органов, например 
различные отделы головного мозга (Garber, Moscona, 
1972а, 1972b). 

Однако, как мы уже отмечали выше, можно получить 
регенерацию органов у низших позвоночных (конечностей 
у аксолотлей) после деструкции основных составляющих 
их тканей мезодермального Прйсхождения (Л. В. Полежа¬ 
ев, 1934а, 19366, 1937а, 19376, 1945, 1960). Эти данные 
были подтверждены Э. Е. Уманским (1938), М. А. Ворон¬ 
цовой (1949) и В. П. Кудокоцевым и др. (1972), причем 
В. П. Кудокоцев и соавторы описали последовательное те¬ 
чение этого процесса. 

Зная наши данные по регенерации конечностей у аксо¬ 
лотлей при деструкции основных составляющих эти органы 
тканей мезодермального происхождения (Л. В. Полежаев, 
1934а) и используя схему нашего опыта, А. Н. Студитский 
(1952, 1954, 1959) провел свои эксперименты по регенера¬ 
ции скелетных мышц после их деструкции у цыплят 
и крыс. Он уделял основную часть икроножной или других 
мышц, мелко измельчал их ножницами, реплантировал 
и подводил к ним предварительно отпрепарованный нерв. 
Происходила регенерация мышцы. Полученные данные 
были подтверждены Carlson (1972) и др. В этих, как 
и в наших, опытах по регенерации конечностей у аксолот¬ 
лей из деструктированных тканей последние были источ¬ 
ником регенерации. 

В медицине метод деструкции применялся главным об¬ 
разом в ортопедии для стимуляции регенерации трубчатых 
костей, способных к регенерации, и в челюстно-лицевой 
хирургии (Н. А. Богораз, 1924, 1926; Б. Е. Дукельский, 
1932; М. И. Ситенко, 1935; Г. Д. Болотин, 1945; В. А. Иль¬ 
ин, 1950, 1953; Г. И. Лаврищева, 1953, 1959; Віег, 1923, 
и др.). Трубчатую кость распиливают на ряд мелких ци¬ 
линдров и далее растягивают. Куски кости срастаются 
и образуют одну кость. Таким образом удается удлинять 
конечности у людей. Кроме того, хирурги применяют 
трансплантацию не цельных, а мелких кусков кости длиной 
0,5—1 см «костную щебенку» (3. И. Карташев, 1930) и да¬ 
же костных стружек для лечения переломов, ложных суста¬ 
вов, местной остеодистрофии или пломбировки костных по- 
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лостей после удаления опухолей (М. И. Ситенко, 1935; 
Г. Д. Болотин, 1945; Г. И. Лаврищева, 1955; В. П. Захар- 
жевский, 1958; Levander, 1964, и др.)- Такие операции спо¬ 
собствуют новообразованию кости. Подобные же экспери¬ 
менты с тем же результатом проводились в опытах на кро¬ 
ликах, собаках и морских свинках (3. И. Карташев, 1930; 
В. А. Ильин, 1953; Г. А. Русанов, 1955, 1958; Г. И. Лаври¬ 
щева, 1955, 1957, 1959; В. С. Балакина, 1956; Р. А. Оль- 
шванг, 1956; В. Р. Остер, 1959; Siffert, 1955, и др.). При 
проведении подобных экспериментов полагают, что косте¬ 
образованию способствует увеличение обнаженных поверх¬ 
ностей, получающихся при раздроблении кости, улучшение 
кровоснабжения и питания трансплантатов. Кроме того, 
трансплантатам можно придавать любую нужную форму. 
Механизм процесса новообразования кости при этом не 
был раскрыт. 

Обнаружение явления регенерации 
путем индукции 

В наших приведенных опытах по вызыванию регенера¬ 
ции при обычных условиях повреждения (удаления) нере¬ 
генерирующих костей свода черепа у взрослых крыс, мы¬ 
шей и собак при применении метода деструкции мы обна¬ 
ружили такой способ, или механизм, регенерации, который 
ранее не знали: регенерация происходила не путем отра¬ 
стания новой кости от старой, от надкостницы или от твер¬ 
дой мозговой оболочки и не путем реорганизации клеточ¬ 
ного материала костных опилок, трансплантированных 
в область дефекта черепа, а путем индукции анатомически 
и гистологически типичной кости черепа из клеток моло¬ 
дой, незрелой соединительной ткани реципиента под влия¬ 
нием остеогенных веществ, выделяющихся из растворяю¬ 
щихся костных опилок. Этот способ ясно виден из описа¬ 
ния процесса регенерации костей свода черепа у взрослых 
собак (А. И. Матвеева, 1962). 

В контроле, т. е. после простого удаления куска теменной 
кости и покрытия твердой мозговой оболочки на дне раны 
предварительно отпрепарованной надкостницей, никакой 
регенерации кости не происходило. Края плотной и твер¬ 
дой кости практически не разрушались, и область дефекта 
затягивалась плотным соединительнотканным рубцом 
(рис. 3, а, б). 
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Рис. 3. Отсутствие регенерации кости черепа и заполнение области 
костного дефекта рубцом у взрослой собаки, 
а— через ІОО дней после операции (А. И. Матвеева, 1962); б — через 227 
дней после операции (А. И. Матвеева, 1962); м — мышцы; р — рубец; 
тмо — твердая мозговая оболочка; ск — старая кость. 

Окраска гематоксилин-эозином. 


В области дефекта черепа возникали отек, инфильтрация 
тканей сегментоядерными гранулоцитами, лимфоцитами 
и полибластами, очаги геморрагии. Надкостница и твердая 
мозговая оболочка ранее были воспалены и утолщались. 
Клетки соединительной ткани активировались. В краях ко¬ 
сти погибали остеоциты, но основное вещество кости мало 
изменялось. Образование кости наблюдалось на краях кос¬ 
ти — костномозговые полости закрывались новообразован¬ 
ным костным веществом, а надкостница над ними утолща¬ 
лась. По мере затихания процессов воспаления созревала 
грануляционная ткань, которая постеценно уплотнялась 
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Рис. 4. Регенерация анатомически и гистологически типичной ко¬ 
сти черепа с костным мозгом у собак в опыте с деструкцией, 
а — 1 год после операции; 6 — 2 года после операции (А. И. Матвеева, 
1962). Окраска гематоксилин-эозином. 


II превращалась в плотный коллагеновый рубец; срастались 
надкостница и твердая мозговая оболочка. 

В опыте в область дефекта теменной кости помещали 
обильно смоченные кровью реципиента свежие костные 
опилки. Снизу опилок находилась твердая мозговая оболоч¬ 
ка, сверху — лоскут предварительно отпрепарированной 
надкостницы, над последней жевательная мышца, апонев¬ 
роз (galea aponeurotica) и кожа. Во всех случаях регене¬ 
рировала анатомически и гистологически типичная кость 
черепа (рис. 4, а, б). Толщина этой кости непосредственно 
зависеда от толщины слоя пересаженных опилок. 

В трансплантированных костных опилках остеоциты по¬ 
гибали уже через 1-^2 дня после пересадки. Основное ве¬ 
щество кости в опилках быстро растворялось под влиянием 
ферментов окружающей среды: серозной жидкости и фор¬ 
менных элементе» крови (рис. 5, а, б). Среди последних 
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Рис. 5. Растворение костных опилок, пересаженных в область де¬ 
фекта черепа у собак. 

а — через 3 дня после операции; костные опилки и клетки крови. Ок.х7, 
об.хВ; б — через 5 дней после операции; костные опилки и соединитель- 
цая тнрнь. Ок.хЮ, об.х20. Окраска гематоксилин-эозином. Ко ^ костци? 
опилки; етк — соединительная ткань. 



Рис. 6. Область костного дефекта черепа у собаки через 7 дней пос¬ 
ле аутотрансплантации костных опилок. Последние почти пол¬ 
ностью растворяются. Начало образования костных балочек. 
ко — костные опилки. Окраска гематоксилин-эозином. Ок Х7; об. Х90 
ІА. И. Матвеева, 1962). 

В первые дни после операции преобладали эритроциты 
и сегментоядерные гранулоциты. Позднее последние рас¬ 
падались, исчезали и замещались лимфоцитами, полибла¬ 
стами и моноцитами. По мере исчезновения форменных 
элементов крови и растворения костных опилок в области 
дефекта черепа возникала незрелая соединительная ткань 
и множество новообразованных мелких кровеносных сосу¬ 
дов. При аутотрансплантации костные опилки полностью 
растворялись даже через 7 дней после операции (рис. 6). 

Кость вновь образуется по всей области дефекта, а не 
путем отрастания от краев старой кости. Несколько раньше 
и наиболее интенсивно она возникает вблизи твердой моз¬ 
говой оболочки и у краев старой поврежденной кости. Ря¬ 
дом с растворяющимися костными крошками между волок¬ 
нами соединительной ткани появляются крупные клетки 
эмбрионального типа с большими светлыми ядрами и круп¬ 
ными ядрышками — это остеобласты (рис. 7). В соедини¬ 
тельной ткани возникают уплотнения, превращающиеся 
в костные балочки. На их поверхности рядами располага¬ 
ются остеобласты, а внутри них — остеоциты (рис. 8), 
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Рис. 7. Остеогенез в области дефекта черепа спустя 7 дней пос¬ 
ле операции. 

а — обтций вид; б — остеогенные клетки. Окраска гематоксилин-эозином. 
Ок. Х7, об. Х90. 



Рис. 8. Новообразование костных Салочек в области дефекта чере¬ 
па через 7 дней после операции. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок.Х7, об.х40 (Л. И. Матвеева, 1962). 



Рис. 9. Губчатая кость, заполняющая область костного дефекта че¬ 
репа у собаки (стрелки) спустя 30 дней после операции. 
Окраска гематоксилші-эозином. 


Через 10—15 дней пос.ле операции вся область дефекта 
заполняется молодой губчатой костью (рис. 9). Балочки 
утолщаются, уплотняются, между ними возникают синусы, 
содержащие соединительную ткань, кровеносные сосуды 
и форменные элементы крови (рис. 10). При этом отчетли¬ 
во видно, что новообразованная кость не отрастает от кра¬ 
ев старой, а даже отделяется от нее узкой щелью (рис. И). 
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Рис. 10. Новообразованная кость спустя 15 дней после операции. 
Надкостница. Формирующийся костный мозг между костными 
балочками. 

Окраска гематоксилиіі-эозиііом. Ок. Х7, об. Х8. (А. И. Матвеева, 1962). 



Рис. и. Губчатая кость, новообразующаяся в области костного 
дефекта черепа у собаки и ясно отграниченная от края старой 
кости спустя 15 дней после операции, 
ск — старая кость; нк — надкостница, тмо — твердая мозговая оболоч¬ 
ка. Окраска гематоксилин-эозином. Ок. х7, об. 8; 



Рис. 12. Новообразующаяся кость через 59 дней после операции. 
ПК — новообразованная кость. Окраска гематоксилин-эозино.ч. Ок.Х7, 
об.Х8 (А. И. Матвеева, 1962), 


Постепенно балочки превращаются в костные пластины, 
уплотняются, между ними образуется костный мозг 
(рис. 12). Новообразованная кость плавно переходит в ста¬ 
рую кость, сливаясь с ней. Далее происходят дальнейшие 
процессы роста и дифференцировки регенерирующей кос¬ 
ти, которая все более и более уплотняется и надежно за¬ 
крывает область дефекта. 

То обстоятельство, что кость регенерирует не из имплан¬ 
тированных костных опилок, доказывается также тем, что 
одинаковый результат — регенерация кости — получается 
при ауто-, алло- и даже ксенотрансплантации, например, 
при пересадке собаке костных опилок, полученных от кро¬ 
ликов или коровы. Хорошо известно, что вследствие био¬ 
логической (иммунологической) несовместимости при 
алло- и тем более при ксенотрансплантации кость не могла 
бы сохранить свою жизнеспособность. Различие в ^дс 
процесса в указанных случаях состоит лишь в следующем. 
При аутотрансплантации костные опилки рассасываются 
быстро, в течение 7 дней, и лизис их происходит фермен¬ 
тативным путем. При аллотрансплантации опилки раство¬ 
ряются медленнее, в течение 10—15 дней, и в по.здние сро- 


26 


ки, помимо лизиса, в процессе резорбции их участвуют 
остеокласты. При ксенотрансплантации лизис опилок еще 
более задерживается и участие остеокластов в их резорб¬ 
ции еще более выражено. 

При наличии костных опилок новообразование кости 
происходит также при удалении надкостницы, хотя не¬ 
сколько медленнее, чем в ее присутствии. 

Итак, видно, что регенерирующая кость образуется не из 
имплантированных костных опилок и не от краев старой 
кости, а из элементов незрелой соединительной ткани под 
влиянием каких-то веществ, выделяющихся из растворяю¬ 
щихся костных опилок. Таким образом, в условиях настоя¬ 
щего опыта кость свода черепа регенерирует путем индук¬ 
ции. Таким способом регенерация происходит у собак, 
крыс и мышей. 


Анализ природы индуктора 
регенерации кости 

При иззшении регенерации путем индукции костей свода 
черепа необходимо проанализировать, с одной стороны, 
свойства и природу индуцирующего регенерацию фактора, 
с другой — происхождение реагирующего материала. Рас¬ 
смотрим вначале природу индуктора. 

Как уже отмечалось, индуцировать регенерацию кости 
черепа могут костные опилки, полученные от того же само¬ 
го животного и от другого животного того же вида и даже 
другого рода (Л. В. Полежаев, 1957, 1959, 1968а; А. И. 
Матвеева, 1962; В. И. Канторова, Г. Н. Жукова, 1971; 
В. И. Канторова, 1972). Следовательно, индуцирующий 
фактор, по крайней мере в пределах класса млекопитаю¬ 
щих, не имеет видовой специфичности. 

Далее было установлено, что этот фактор ткане-, но не 
органоспецифичен. Индуцирующей регенерацию кости 
свода черепа способностью обладают опилки, полученные 
из костей разных органов: черепа, бедра, плеча, голени, 
ступни, ребра (Л. В. Полежаев, 1959, 1971; А. И. Матвее¬ 
ва, 1962; В. И. Канторова, 1972). Знание этого свойства 
индуктора облегчает возможность постановки соответст¬ 
вующих опытов по регенерации кости путем индукции 
и применению индукции в хирургической клинике. 

Большое значение также имеет вопрос о состоянии кост¬ 
ных опилок, в котором они сохраняют свою активность. 
В этом отношении экспериментально установлено, что луч- 
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ше всего индуцируют регенерацию костей свода черепа 
у собак свежие костные опилки, эта активность сохраняет¬ 
ся также при их консервации на холоду при температуре 
+ 2, -|-4°С и при глубоком быстром замораживании до 
—78°С. Индуцирующая способность костных опилок пони¬ 
жается при их лиофилизации, но все же кость черепа под 
влиянием костных опилок может регенерировать (А. И. 
Матвеева, 1962; В. И. Канторова, 1972). Добавление к лио- 
филизированным костным опилкам при аллотранспланта¬ 
ции некоторого количества свежих аутологичных опилок 
значительно повышает их индуцирующую активность. При 
ксенотрансплантации костные опилки после лиофилизации 
практически утрачивают индуцирующую способность. При¬ 
бавление к ним свежих аутологичных опилок не изменяет 
результата. Автоклавирование при температуре -Ы20°С 
и давлении 1,5 атм инактивирует индуцирующую способ¬ 
ность костных опилок (Н. И. Матвеева, 1962). Находясь 
в области дефекта, они долго не рассасываются и не вы¬ 
зывают регенерации кости свода черепа, однако вокруг 

28 








Рис. 14. Отсутствие регенерации костей через 300 дней после ал¬ 
лотрансплантации автоклавированных костных опилок в область 
дефекта черепа собаки. 

ск — старая кость; м — мышцы; р — рубец; тмо — мозговая оболочка. Ок¬ 
раска гематоксилин-эозином (А. И. Матвеева, 1962). 


НИХ могут возникать микроскопические очажки костной 
ткани (рис. 13). В результате возникает только рубец 
(рис. 14). Опыт с автоклавированием показывает также, 
что костные опилки являются не простым каркасом, а име¬ 
ют значение индуктора остеогенеза. 

Костные опилки могут индуцировать кость при их ауто-, 
алло- и ксенотрансплантации в мышцы и под кожу у крыс 
и морских свинок (В. И. Канторова, 1972, 1973) (рис. 15). 
Индуцирующий фактор проходит сквозь миллипоровый 
фильтр, не пропускающий клетки (поры диаметром 
0,45 мкм). Это было показано в эксперименте с закрытием 
краев старой кости фильтром у кроликов. Костные остров¬ 
ки возникали в области дефекта черепа за фильтром (В. И. 
Канторова, 1973). 

Итак, на основании данных, полученных в нашей лабо¬ 
ратории, о природе индуцирующего фактора, содержащего¬ 
ся в костных опилках, можно сказать следующее: он не 
обладает видовой специфичностью, термолабилен, инакти¬ 
вируется при автоклавировании, но выдерживает глубокое 
замораживание, содержится в костном матриксе, его дейст¬ 
вие связано с рассасыванием матрикса. Остеогенный инду¬ 
цирующий фактор активен при контактном воздействии на 
реагирующий материал, но может действовать и на некото¬ 
ром расстоянии через милипоровый фильтр, не пропускаю¬ 
щий клетки. 

Американские исследователи ( Urist е. а., 1968) показа¬ 
ли, что индуцирующей кость способностью обладают де¬ 
кальцинированные в соляной кислоте куски трубчатой кос- 
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Рис. 15. Индукция кости под кожей у крысы при пересадке кост¬ 
ных опилок собаки. Через 15 дней после операции. 

ИИ — индуцированная кость; ко — костные опилки. Окраска гематоксилиіі- 
эозином. Ок.х7, об.хЮ (В. И. Канторова, 1973). 


ти, В которой погибли все клеточные элементы, что под¬ 
тверждают и наши данные. 

Таким образом, индуцирующий фактор имеет химиче¬ 
скую природу, но какую именно — пока точно не установ¬ 
лено. Согласно данным американских исследователей 
(Biiring, Urist, 1967), он является белком типа коллагена. 
Согласно данным других исследователей (А. М. Белоус 
и др., 1968), это РНК, по последним данным (А. М. Белоус 
и др., 1971), это нуклеопротеид: РНК в соединении с ка¬ 
ким-то белком. Этот в какой-то мере химически выделен¬ 
ный фактор не имеет видовой специфичности в пределах 
класса млекопитающих, но обладает тканеспецифичностью 
(А. М. Белоус, 1968; А. М. Белоус и др., 1971). 

Однако независимо от точного установления химической 
природы индуцирующего фактора (требуются дальнейЩие 
исследования) весьма важно, что уже в настоящее время 
можно в 100% случаев получать регенерацию путем индук¬ 
ции костей свода черепа у собак и людей, применяя полу¬ 
ченные данные на практике. 
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Происхождение реагирующего 
материала 

Мы видели, что в области дефекта черепа у собак, крыс 
II мышей клетки молодой, незрелой соединительной ткани 
превращаются в плотный коллагеновый рубец, несмотря 
на наличие твердой мозговой оболочки и надкостницы. Од¬ 
нако если при тех же самых условиях в области дефектов 
поместить свежеприготовленные костные опилки, то соеди¬ 
нительнотканные клетки под их влиянием превращаются 
в кость. 

Таким образом, одни и те же элементы незрелой соеди¬ 
нительной ткани могут превратиться в рубец или кбйть 
в зависимости от наличия или отсутствия индуцирующего 
воздействия. 

Однако неясно, из каких именно клеток соединительной 
ткани индуцируется кость в указанных выше процессах ре¬ 
регенерации. Вопрос этот окончательно не изучен, хотя 
некоторые данные по этому поводу имеются. 

Были поставлены опыты с непроницаемыми для клеток 
диффузионными камерами, поры фильтров которых имели 
диаметр 0,45 мкм. Камеры имплантировали в брюшную 
полость кроликам, морским свинкам или крысам. Если 
внутрь камеры помещали живую остеогенную ткань ске¬ 
летных зачатков, то под влиянием выделяющихся из нее 
веществ, проходящих через фильтр, снаружи его из клеток 
реципиента индуцировалась кость (Goldhaber, 1961). Тот 
же результат — индукция кости на наружной поверхности 
фильтра — получается, если в диффузионные камеры по¬ 
местить переходный эпителий мочевого пузыря и имплан¬ 
тировать камеры в брюшную полость морским свинкам 
(А. Я. Фриденштейн, 1962). При этом сам эпителий внутри 
камеры кость не образует. Вокруг пустых камер или камер 
с иными тканями, кроме скелетной или переходного эпите¬ 
лия, кость также не образуется. 

Декальцинированная убитая кость, помещенная внутрь 
диффузионной камеры, не развивалась и не индуцировала 
кость через фильтр у кроликов (Urist, 1970). Если же 
внутрь камеры помещали декальцинированную кость и из¬ 
мельченные мышцы, то внутри камеры, по-видимому из 
клеток межмышечной соединительной ткани, возниі^ал 
хрящ, который через фильтр снаружи камеры индуциро¬ 
вал кость из клеток перитонеального экссудата реципиента 
(Urist, 1970). 
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Рис. 16. Новообразование гиалинового хряща в культуре фибро¬ 
бластов из сердца куриного зародыша in vitro, индуцированного 
подсадкой кусочка гиалинового хряща (Fischer, 1931) 

А — старый хрящ; В — новообразованный хрящ; С — фибробласты сердца. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок. XI, об. ХІ90. 

В. И. Канторова (1973, 1976) в опытах на кроликах по¬ 
мещала внутрь камер свежую измельченную кость. Кость 
не развивалась и не индуцировала кость сквозь фильтр. 
Если же внутрь камер к костным опилкам добавляли кровь 
и измельченную скелетную мышцу, то внутри камеры диф¬ 
ференцировалась хрящевая и костная ткань, по-видимому 
из клеток перимизия. 

Кость, индуцирующаяся снаружи камеры, возникает из 
клеток перитонеального экссудата, в состав которого вхо¬ 
дят сегментоядерные гранулоциты, лимфоциты, полиблас¬ 
ты и макрофаги. 

В ряде специальных опытов на морских свинках с диф¬ 
фузионными камерами, внутрь которых помещали в каче¬ 
стве индуктора клетки переходного эпителия мочевого 
пузыря или декальцинированную кость, а в качестве реа¬ 
гирующего материала клетки вилочковой железы, селезен¬ 
ки, костного мозга, перитонеального экссудата и соеди¬ 
нительнотканные клетки мочевого пузыря, было установ¬ 
лено, что кость индуцируется во всех этих случаях (А. Я. 
Фриденштейн, К. Е. Лалыкина, 1973), лучше всего-—из 
клеток вилочковой железы, в основном лимфоидных. Из 
клеток лимфатических узлов кость не образуется. 
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Рис. 17. Гиалиновый хрящ, новообразовавшийся в культуре под¬ 
кожной соединительной ткани аксолотля in vitro через 4 дня после 
добавления водного экстракта из хряща, 
а — соединительная ткань; в — переходная зона; с — округляющиеся фиб¬ 
роциты; d — хрящ; е — свернувшаяся плазма крови. Окраска по Маллори 
(Н. В. Насонов, 1934). 


При использовании в качестве индуктора остеогенеза 
кусков трубчатой кости, декальцинированной в соляной 
кислоте, и их пересадке в опытах на кроликах и крысах 
животным вводили ®Н-тимидин (Urist е. а., 1968). Живот¬ 
ных забивали в разные сроки после введения изотопа. 
Таким образом было установлено, что вначале метятся 
малодифференцированные мезенхимальные клетки, сопро¬ 
вождающие сосуды, а позднее эти меченые клетки оказы¬ 
ваются в составе остеобластов и еще позднее — остеоцитов 
индуцированной кости. 

Сходные результаты были получены в опытах по индук¬ 
ции кости переходным эпителием мочевого пузыря у мор¬ 
ских свинок с применением Ш-тимидина. Вначале мети¬ 
лись лимфоидные и фибробластоподобные клетки, которые 
затем превращались в преостеобласты, остеобласты 
и остеоциты (А. Я. Фриденштейн, К. Е. Лалыкина, 1973). 

Не исключено, что кость может индуцироваться также из 
достаточно дифференцированных клеток соединительной 
ткани. Так, в культуре фибробластов куриного эмбриона 
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in vitro при добавлении кусочка гиалинового хряща инду¬ 
цировался хрящ (рис. 16) (Fischer, 1931). Культура фиб¬ 
робластов подкожной соединительной ткани аксолотля под 
влиянием водного экстракта из хряща in vitro превраща¬ 
лась в гиалиновый хрящ (рис. 17) (Н. В. Насонов, 1934). 
Добавление водного экстракта из кости к фибробластам 
куриного зародыша приводило к образованию костной суб¬ 
станции (А. В. Румянцев, Л. В. Березкина, 1937). 

Точно вопрос о том, из каких именно видов клеток мо¬ 
жет быть индуцирована кость, не решен. Ясно лишь одно, 
что кость может возникнуть не только из детерминирован¬ 
ных остеогенных клеток, остеобластов или преостеобластов 
(Pritchard, 1952), но и из недетерминированных к остеоге¬ 
незу клеток, клеток гематогенного происхождения и клеток 
соединительной ткани. 

Роль твердой мозговой оболочки 

В анатомии давно уже сложилось представление, что 
твердая мозговая оболочка играет роль надкостницы при 
развитии костей свода черепа (Г. К. Корнинг, 1931; Н. Н. 
Сак, 1971, и др.). Однако прямых экспериментальных дан¬ 
ных по этому поводу немного. 

Среди млекопитающих есть виды (собаки, крысы, мыши, 
овцы, козы и др.), у которых, как и у человека, взрослые 
особи не способны к регенерации костей свода черепа 
(Л. В. Полежаев, 1957, 1959), и есть виды, у которых эта 
способность сохраняется (кролики, морские свинки) (Н. Ф. 
Варакина и др., 1952; А. Н. Брудастов, 1952, 1954, 1955; 
Л. В. Полежаев, 1957, 1959; А. И. Матвеева, 1962; М. Н. 
Потанина, 1963; И. Н. Донюков, 1970; Sirola, 1960). 

Кроме того, установлено, что в возрасте до одного 
месяца у щенков, котят и у крысят в течение нескольких 
дней после рождения кости свода черепа способны к реге¬ 
нерации (Л. В. Полежаев, 1957, 1959; А. И. Матвеева, 
1962). 

Оказалось, что при удалении кости и надкостницы у жи¬ 
вотных, способных к регенерации кости (кролики, щенки), 
последняя хорошо регенерирует (Н. Ф. Варакина и др., 
1952; Л. В. Полежаев, 1957, 1968). Если же у таких живот¬ 
ных (кролики, щенки) удалить, помимо кости, твердую 
мозговую оболочку, то никакой регенерации кости не про¬ 
исходит и в области дефекта черепа образуется только ру¬ 
бец (Н. Ф. Варакина и др., 1952; А. Н. Брудастов, 1955; 



Рис. 18. Рубец, возникший после удаления теменной кости с под¬ 
лежащим участком твердой мозговой оболочки у кролика через 
4 мес после операции. 

ск — старая кость; р — рубец; г — гематома. Окраска гематоксилин-эози¬ 
ном (В. К. Канторова, 1972). 



Рис. 19. Кость, индуцированная в области дефекта черепа у кроли¬ 
ка после удаления теменной кости вместе с твердой мозговой обо¬ 
лочкой и пересадки на мозг миллипорового фильтра (поры диамет¬ 
ром 0,45 мкм) и аутотрансплантированных свежих костных опилок. 
Через 2V2 мес после операции. 

ск — старая кость; ик — индуцированная кость; мф — миллипоровый 
фильтр. Окраска гематоксилин-эозином (В. И. Канторова, 1975). 


Л. В. Полежаев, 1957, 1959, 1968; А. И. Матвеева, 1962; 
В. И. Канторова, 1973, 1975). Следовательно, твердая 
мозговая оболочка необходима для регенерации кости. 

Сходные данные были получены в опытах по регенера¬ 
ции костей черепа путем индукции у взрослых собак 
(А. И. Матвеева, 1962). Если удалить кусок теменной кос¬ 
ти площадью 10—12 см^ у собаки и из половины области 
дефекта удалить кусок твердой мозговой оболочки, сохра¬ 
нив другую ее часть на месте, и всю область дефекта за¬ 
полнить свежими костными опилками, смешанными 
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с кровью, то в результате операции кость регенерирует 
только там, где была сохранена твердая мозговая оболочка. 
Там, где она была удалена, кость не регенерирует, образу¬ 
ется только рубец. 

Если у взрослой собаки удалить теменную кость и под¬ 
лежащую твердую мозговую оболочку и заменить послед¬ 
нюю лиофилизированной твердой мозговой оболочкой и по¬ 
местить на последнюю толстый слой свежих костных опи¬ 
лок, смешанных с кровью, то происходит следующее (А. И. 
Матвеева, В. А. Митрофанова, 1963). Трансплантат 
длительно сохраняется и постепенно замещается соедини¬ 
тельной тканью. Костные опилки рассасываются и инду¬ 
цируют над лиофилизированным трансплантатом островки 
новообразованной кости довольно значительных размеров. 
Однако через несколько месяцев они резорбируются. Сле¬ 
дует отметить, что хотя удаленная кость черепа не реге¬ 
нерирует, трансплантация лиофилизированной твердоіі 
мозговой оболочки все же имеет положительное значение. 
В ее присутствии между ней и поверхностью мозга не воз¬ 
никает спаек, а отсюда и соответствующих неблагоприят¬ 
ных последствий: припадков эпилепсии, которые часто бы¬ 
вают у людей после черепно-мозговых операций в резуль¬ 
тате образования спаек и других явлений. 

Значение твердой мозговой оболочки для процесса реге¬ 
нерации кости черепа путем индукции показала В. И. Кан- 
торова (1975) в опытах на взрослых кроликах. Автор ис¬ 
пользовала миллипоровые (0,45 мкм) фильтры, непрони¬ 
цаемые для клеток, удалялся кусок теменной кости 
(1,2 см^). При простом удалении регенерация происходила 
по дну раны — по твердой мозговой оболочке, причем 
островки новой кости возникали в наружном слое послед¬ 
ней. Сходное наблюдал и Sirols (1960). Если после удале¬ 
ния кости на твердую мозговую оболочку накладывали 
миллипоровый фильтр по всей области дефекта, то кость 
регенерировала по этой оболочке с некоторым замедлением, 
а над фильтром ее новообразования не было. Если на дно 
костной раны на твердую мозговую оболочку положить 
фильтр, а над ним аутотрансплантировать костные опилки, 
то кость новообразуется на твердой мозговой оболочке под 
фильтром и над ней под влиянием костных опилок. При 
удалении кости вместе с лежащей под ней твердой мозго¬ 
вой оболочкой возникает только рубец (рис. 18). Если же 
удалить кость вместе с твердой мозговой оболочкой и в 
область дефекта на поверхность мозга поместить фильтр. 
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a iia него костные опилки, то последние рассасываются 
и индуцируют над фильтром толстую кость черепа 
(рис. 19). Более того, позднее новообразованная кость дей¬ 
ствовала сквозь фильтр в обратном направлении и индуци¬ 
ровала островки кости на его внутренней поверхности, об¬ 
ращенной к мозгу. 

Таким образом, у взрослых кроликов твердая мозговая 
оболочка обладает остеогенной способностью. Вместе с тем 
под влиянием трансплантированных костных опилок кость 
индуцируется при удалении твердой мозговой оболочки. 

В опытах В. И. Канторовой (1972) на взрослых собаках 
при удалении куска теменной кости площадью 10—12 см^ 
и трансплантации на твердую мозговую оболочку милли¬ 
норового фильтра, а поверх него костных опилок, смешан¬ 
ных с кровью, последние также индуцировали кость над 
фильтром, но очень тонкую (рис. 20). Под фильтром на 
твердой мозговой оболочке кость не возникала. Следова¬ 
тельно, у взрослых собак эта оболочка остеогенной способ¬ 
ностью не обладает, а костные опилки вызывают регенера¬ 
цию черепной кости путем индукции. Для регенерации 
толстой черепной кости, по-видимому, необходима актива¬ 
ция костными опилками твердой мозговой оболочки. 

Итак, у животных, способных к регенерации черепной 
кости (кролики, морские свинки, щенки, котята, новорож¬ 
денные крысята), восстановление кости происходит при 
участии твердой мозговой оболочки, способной к костеобра¬ 
зованию. У животных, не способных к регенерации череп¬ 
ной кости (взрослые собаки, крысы, мыши, овцы, козы), 
и у людей твердая мозговая оболочка утратила остеоген¬ 
ную способность. Регенерация черепной кости у них может 
быть вызвана путем индукции, которая идет под влиянием 
индуктора независимо от твердой мозговой оболочки, и пу¬ 
тем индукции в ней утраченной остеогенной способности. 


Отличие предлагаемых данных 
от предшествующих 

Главное новое в результатах описываемых исследова¬ 
ний — это обнаружение явления регенерации путем индук¬ 
ции костей свода черепа, не регенерирующих при обычных 
условиях их удаления у взрослых собак и некоторых дру¬ 
гих видов млекопитающих, а не метод деструкции, кото¬ 
рый мы применяли. Метод деструкции, т. е. измельчения 
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Рис. 20. Кость, индуцированная в области дефекта черепа у собаки 
после удаления теменной кости вместе с твердой мозговой оболоч¬ 
кой и пересадки на мозг миллипорового фильтра (диаметр пор 
0,35 мкм) и аутотрансплантированных свежих костных опилок. Че¬ 
рез 1 мес. после операции. 

ик — индуцированная кость; мф — миллипоровый фильтр; ст — соедини¬ 
тельная ткань. Окраска гематоксилин-эозином (В. И. Канторова, 1972). 


ЖИВОЙ ткани, как уже отмечалось, был известен в биоло¬ 
гии и медицине до предлагаемых работ. Хирурги измельча¬ 
ли кость при ее пересадке, чтобы увеличить поверхность 
трансплантатов, улучшить их питание, придать трансплан¬ 
татам желаемую форму (Н. А. Богораз, 1924; 3. И. Карта¬ 
шов, 1930; Віег, 1923, и др.). Однако регенерации путем 
индукции они не показали. 

Известно также явление метаплазии соединительной 
ткани в хрящ и кость, установленное в опытах in vivo и in 
vitro (А. И. Матвеева, 1962). Широко известен эктопиче- 
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сішй остеогенез, т. е. образование кости в самых различ¬ 
ных органах человека и животных (И. Ф. Пожариский, 
1904; Б. А. Альбицкий, 1959; А. А. Корж, 1963, и др.). Од¬ 
нако до предлагаемых исследований (Л. В. Полежаев, 
1957; Л. В. Полежаев и др., 1957; А. И. Матвеева, 1958) 
никем не была описана регенерация путем индущии у мле¬ 
копитающих. Не был показан индукционный механизм 
в процессах регенерации кости. При различных трансплан¬ 
тациях кусков трубчатой кости большую роль играет над¬ 
костница с ее широкими костеобразовательными свойства¬ 
ми. Между тем надкостница и твердая мозговая оболочка 
черепной кости у взрослых собак и людей не обладает та¬ 
кими свойствами. В наших опытах костные опилки полу¬ 
чали после удаления надкостницы и не затрагивали твер¬ 
дую мозговую оболочку. Кроме того, исследователи 
и хирурги, пересаживая кость, стремились получить при¬ 
живление трансплантатов. В случаях, когда транспланта¬ 
ты постепенно рассасывались и замещались местными тка¬ 
нями реципиента, не был вскрыт индукционный механизм 
регенерации. 

При получении регенерации кости в области дефекта 
черепа у взрослых собак, крыс и мышей был четко показан 
индукционный механизм регенерации потому, что кости 
черепа самопроизвольно не могли регенерировать, костные 
опилки, трансплантированные в область дефекта, быстро 
рассасывались, клетки в них погибали и регенерация ііости 
происходила из клеток молодой соединительной ткани под 
влиянием остеогенных веществ, выделяющихся из опилок 
при их растворении. Без опилок эти клетки соединитель¬ 
ной ткани превращались в рубец. 

Необходимо отметить также отличие регенерации путем 
индукции от индукции регенерации. Индукция регенера¬ 
ции есть вызывание регенерации не происходящей при 
обычных условиях удаления или повреждения органа или 
ткани. В нашем случае это вызывание регенерации обычно 
не регенерирующей кости черепа у собак, крыс или мышей. 
Регенерация путем индукции — это механизм изучаемого 
процесса регенерации. Можно привести и другие примеры 
индукции регенерации. Дополнительная травматизация 
культи неспособной к регенерации конечности у лягушки 
может вызвать регенерацию конечности (Л. В. Полежаев, 
1948). Это индукция регенерации, но ничего не говорится 
о механизме данного процесса. Если же раскрыть этот ме¬ 
ханизм, то оказывается, что к регенерации конечности 
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у бесхвостых амфибий ведет сильное разрушение и дедиф¬ 
ференцировка тканей мезодермального происхождения 
культи, что в свою очередь приводит к образованию бласте¬ 
мы и ее развитию путем эпиморфоза, а не путем индукции, 
морфаллаксиса или «регенерационной гипертрофии». 

В постнатальном периоде онтогенеза у хвостатых амфи¬ 
бий (тритоны, аксолотли) можно вызвать или индуциро¬ 
вать аналогичное регенерации образование добавоч¬ 
ных органов: конечностей, пальцев или плавников путем 
отведения нерва (Locatelli, 1923, 1929; Guyenot Schotte, 
1926), шелковинки (Milojevic е. а., 1926), путем перелома 
и ранения органа (Przibram, 1921), путем наложения лига¬ 
туры на конечность (Della Valle, 1913; Н. В. Насонов, 
1930) путем пересадки под кожу кусочка хрящ;а (Н. В. 
Насонов, 1941). В области отведения нерва, шелковинки 
или вложения хряща местные ткани разрушаются, клетки 
размножаются и происходит новообразование органа по 
типу эпиморфоза, в котором индукционный механизм пока 
не обнаружен. 

Достоверность данных о регенерации 
путем индукции кости черепа 
и возможность их практического 
использования 

Наши данные о регенерации костей свода черепа у взрос¬ 
лых собак на основе метода деструкции были подтвержде¬ 
ны в опытах на собаках в нескольких институтах Москвы, 
Харькова, Ижевска и Новомосковска В. С. Стребковым 
(1966), Г. И. Волковым (1966, 1971), Л. С. Ковалевским 
(1967, 1968). Более того, при применении этого метода 
в хирургической клинике эти исследователи и В. Д. Кунипа 
(1971) получили хорошие положительные результаты за¬ 
мещения дефектов черепа у людей. В настоящее время 
выполнено более 150 таких операций на людях с давностью 
наблюдения до 7—8 лет. Г. И. Волков (1971) в своей док¬ 
торской диссертации на эту тему отмечает, что подобные 
операции стали широко проводиться в Удмуртской АССР 
и показаны в 70% случаев травм черепа. 

Для внедрения метода в практику медицины остается 
только доработать вопрос, какие костные опилки (заморо¬ 
женные, лиофилизированные или обработанные слабыми 
растворами формалина) целесообразнее всего применять 
для замещения дефектов черепа индуцированной костью. 
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Вполйе возможно Применение метода деструкции ё ор¬ 
топедии и для других целей ^ для лечения ложных суста¬ 
вов, остеодистрофии и др. 

Заключение 

Итак, экспериментальные исследования по регенерации 
костей свода черепа у собак, крыс, мышей и кроликов 
(Л. В. Полежаев, 1957, 1968; Л. И. Матвеева, 1962; В. И. 
Канторова, 1968, 1972, 1973, и др.), результаты которых 
были подтверждены в опытах на собаках и при проведении 
операций на людях, позволили установить новое, ранее не 
известное явление регенерации путем индукции у млекопи¬ 
тающих, аналогичное эмбриональной индукции (Spemann, 
1936). Оно состоит в том, что новообразующаяся часть 
органа (кости свода черепа у взрослых собак и по клини¬ 
ческим данным у людей) возникает под влиянием специ¬ 
фического индуктора (костные опилки в свежем, консер¬ 
вированном, замороженном или лиофилизированном со¬ 
стоянии) из реагирующего материала (клетки незрелой 
соединительной ткани), находящегося в области дефекта 
и качественно изменяющего направление своей дифферен¬ 
цировки (превращающегося не в рубец, а в кость) при 
наличии определенных условий (наличие твердой мозговой 
оболочки). 


Глабл It 

Регенерация путем индукций 
ткани зуба 


Известно, что по своему строению и биохимическому 
составу ткань зуба, особенно дентин и цемент, очень сход¬ 
на с іюстной тканью. В связи с этим возник вопрос, нельзя 
ли попытаться сходным образом получить регенерацию еще 
более плотной и твердой ткани — ткани зуба, которая, как 
это хороню известно, при обычных условиях никогда не ре¬ 
генерирует. 

Есть основания предполагать, что, создав необходимые 
условия опыта, можно было бы выявить регенерацию ткани 
зуба. Результаты экспериментов были опубликованы (Л. В. 
Полежаев и др., 1958; Л. В. Полежаев, 1961). 

Восстановление ткани зуба 
методом деструкции 

В этом опыте была сделана попытка получить восстанов¬ 
ление ткани зуба методом деструкции. Выше уже отмеча¬ 
лась возможность получения регенерации органов или тка¬ 
ней после сильного разрушения основных составляющих 
их тканей: конечностей у аксолотлей после деструкции 
тканей мезодермального происхождения (мышцы, хрящ, 
іюсть, соединительная ткань) культей этих органов (Л. В. 
Полежаев, 1934, 1937а; В. П. Кудокоцев и др., 1972, и др.), 
скелетных мышц у цыплят и крыс (А. Н. Студитский, 1954, 
1959) и др. В этих случаях сама разрушенная ткань была 
источником регенерации и индукция не была обнаружена. 

Мы поставили опыт на взрослых молодых собаках в воз¬ 
расте 2—5 лет. Были исследованы восстановительные про¬ 
цессы клыков на верхней и нижней челюстях. Все опера¬ 
ции проводили в условиях асептики. Шаровидным бором 
№ 3 в коронке зуба высверливали камеру на глубину при¬ 
близительно 5 мм, до пульпы зубной полости. Полученные 
при этом дентинные опилки собирали, слегка смачивали 
раствором пенициллина и пломбировали ими камеру до 
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Рис. 21. Область операции в срезе зуба собаки. Дентиыопо- 
добный имплантат в камере зуба (спустя 60 дней после опе¬ 
рации) . 

а — общий вид, шлиф зуба; б — срез в области операции; внизу 
в зубной полости в пульпе новообразованная остеоидная ткань. Ок¬ 
раска гематоксилин-эозином. Он.х7, об.ХбО. 


зубной полости. Самую верхнюю часть камеры пломбиро¬ 
вали фосфат-цементом на глубину 1—1,5 мм для удержа¬ 
ния дентинных опилок. Фосфат-цемент отпадал сам через 
4—8 нед после операции или его удаляли, но в некоторых 
случаях он сохранялся до 1 года. В разные сроки опыта до 
436 дней собак забивали. Подопытные зубы спиливали по 
шейке и приготовляли из них толстые шлифы или гистоло¬ 
гические срезы. Зубы фиксировали в 20% растворе фор¬ 
малина, декальцинировали, заливали в целлоидин или 
целлоидин-парафин. Срезы толщиной в 15—30 мкм окра¬ 
шивали гематоксилин-эозином. Плоскость срезов и шли¬ 
фов проходила через зубную полость и высверленную 
бором камеру. 

Результаты получились вполне определенными. Имплан¬ 
тированные дентинные опилки превращались в дентинопо¬ 
добную ткань, полностью закрывающую камеру зуба 
(рис. 21). Имплантат с течением времени все более уп¬ 
лотнялся, цементировался. Опилки спаивались друг с дру¬ 
гом, образуя неправильную микроструктуру (рис. 22, а, б), 
представляющую контраст с нормальной структурой ден¬ 
тина в стенке зуба, пронизанной радиальными волнисты¬ 
ми параллельно расположенными канальцами, сквозь ко¬ 
торые от внутренней поверхности стенки проходят отрост¬ 
ки одонтобластов (рис. 23). 

Имплантат оказывал сильное влияние на соседние с ним 
ткани зуба. Он индуцировал на противоположной стенке 
зуба новообразование дентина в виде светлой каймы 
(рис. 24), а затем и отделение от нее этих напластований 
(рис. 25). Очень сильно имплантат влиял на пульпу. Она 
превращалась в остеоидную ткань, вследствие чего просвет 
полости облитерировался и сужался (рис. 26). 

Таким образом, предлагаемый опыт показал возможнос¬ 
ти: 1) развития дентинных аутотрансплантированных опи¬ 
лок в живую ткань, биологически надежно пломбирующую 
камеру зуба; 2) индукции новообразования дентина в зубе; 
3) индукции метаплазии соединительной ткани пульпы 
зуба в остеоидную ткань. 

Следовательно, биологическим способом можно повлиять 
на физиологическое состояние зуба и его гистологическую 
структуру, можно излечивать пораженную пульпу зуба. 

Предлагаемые данные согласуются с некоторыми данны¬ 
ми стоматологов. Так, Г. Л. Фельдман (1932) указывал, 
что при определенных биологических условиях можно вы¬ 
звать регенерацию пульпы, которая при повреждении 




Рис. 23. Структура дентина в стенке зуба собаки. Дентинные ка- 
нальцы и одонтобласты. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок.хЮ, об.ХбО., 




Рис. 24. Светлая кайма новообразованного канализированно¬ 
го дентина, возникшего под влиянием дентинных опилок, 
имплантированных в зубную камеру через 7 дней после опе¬ 
рации. 

Окраска гематонсидиц-эозвном. Ок.хЮ, об.хбО, 



Рис. 25. Пласт новообразованного дентина, отслоившийся от 
стенки зуба и индуцированный трансплантацией в камеру 
зуба дентинных опилок. Через 60 дней после операции. 
Окраска гематоксилин-эозином. Ок.хЮ, об.ХвО. 




Рис. 26. Остеоидная ткань, индуцированная в пульпе зубной поло¬ 
сти дентинными опилками. Через 60 дней после операции. 

Онраска гематоксилип-аозином. Ок.хЮ, об.ХбО. 

обычно погибает. В опытах на собаках он высверливал 
камеру в здоровом зубе, ампутировал участок пульпы и по¬ 
крывал ее культи дентинными опилками. В результате 
корневая пульпа не погибала, а метаплазировала, превра¬ 
щалась в остеоидную ткань, в которую включались кучки 
обызвествленных дентинных опилок. 

Регенерация путем индукция 
тканей зуба 

В приведенных экспериментах была показана возмож¬ 
ность индуцировать в тканях зуба собаки дентин в стенке 
зуба и остеоидную ткань в пульпе зубной полости. Возни¬ 
кает вопрос, нельзя ли индуцировать подобную ткань в ко- 
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ронке поврежденного Зуба. Именно она чаще всего пора¬ 
жается кариесом и ее лечат медикаментами с последующей 
пломбировкой фосфат-цементом и другими неживыми ма¬ 
териалами. 

В экспериментах на собаках была показана возможность 
регенерации дентина и цемента корня зуба (Е. Н. Гаври¬ 
лов, 1957). Оперативно обнажали корень зуба, бором вы¬ 
сверливали в нем камеру и область дефекта прикрывали 
отпрепарованным слизисто-надкостничным лоскутом. Че¬ 
рез 10 дней камера зуба заполнялась фибробластами, через 
15 дней в ней возникал однородный предентин, через 30 
дней — дентин с канальцами и цементом, через 90 дней— 
твердый дентин и цемент. Таким образом, ткань корня зу¬ 
ба может регенерировать. Источником регенерации явля¬ 
ются клетки молодой соединительной ткани, превращаю¬ 
щейся в дентин и цемент. Фибробласты превращались 
в одонтобласты, образующие дентин. 

Мы сделали попытку получить регенерацию ткани в об¬ 
ласти коронки зуба, вне десны или амфодонта, т. е. там, 
где нет фибробластов. Операции проводили на собаках 
в таких условиях и по той же методике, что и в напіем 
описанном опыте с деструкцией ткани зуба. Однако вы¬ 
сверленную камеру клыка не пломбировали дентинными 
опилками, а аутотрансплантировали в нее 2—3 кусочка ам¬ 
фодонта, т. е. соединительной ткани десны (без эпидерми¬ 
са), или апоневроза (galea aponeurotica) , к которым при¬ 
бавляли немного дентинных опилок в качестве индуктора. 
Снаружи имплантат в камере прикрывали временной це- 
мент-фосфатной пломбой. Имплантат слегка смачивали 
раствором пенициллина. После операции животные чувст¬ 
вовали себя хорошо, признаков зубной боли у них не было. 
Они находились под опытом в течение 100 дней. Забивали 
их в дробные сроки. Гистологическая обработка зубов бы¬ 
ла такой же, как и в ранее описанном опыте. 

Результаты опыта были также вполне определенны и од¬ 
нозначны: имплантированный амфодонт превращался 

в плотную, твердую костно- или дентиноподобную ткань, 
которая плотно закупоривала камеру зуба (рис. 27). Амфо¬ 
донт превращался в настоящую кость или дентин, структу¬ 
ра его качественно изменялась, а апоневроз — только в ми¬ 
нерализованную плотную ткань, но не в кость или дентин, 
структура его качественно не изменялась. Как и при 
имплантации одних дентинных опилок, под влиянием пе¬ 
ресаженного амфодонта с небольшим количеством этих 



Рис. 27. Срез клыка собаки через 100 дней после операции. 


Вверху, в вертикальной камере зуба — пробка костеподобіюй ткани, ин- 
цуцировапной из пересаженного амфодонта дентинными опилками; вни¬ 
зу — зубная полость и остеоидная ткань в ней, индуцированная в пульпе 
трансплантатом. Окраска гематоксилин-эозином. Ок.х7, об.ХбО. 


ОПИЛОК В стенке зуба возникало новообразование дентина, 
а пульпа в зубной полости превращалась в плотную остео¬ 
идную ткань. 

Имплантированный в камеру зуба амфодонт начинает 
изменяться уже через 7 дней после операции, причем не¬ 
равномерно в разных его участках. Тот кусочек амфодонта, 
который находится в пульпе зубной полости, мало изменя¬ 
ется, сохраняет свою первоначальную гистологическую 
структуру, в кость не превращается (рис. 28). Он состоит 
из крупных и редко расположенных фибробластов с ясно 
очерченными ядрами, с ядрышками и веретеновидно вы¬ 
тянутой цитоплазмой; между клетками находится множест¬ 
во плотных толстых извитых переплетающихся друг с дру¬ 
гом коллагеновых волокон. Последние не обнаруживают 
признаков минерализации и превращения в кость. 
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СоЁсем ийое йаблюДается й том кусояке амфодойта, ко¬ 
торый иаходится в камере зуба, особенно в участке, распо¬ 
ложенном вблизи фосфат-цементной пломбы и рядом с ден¬ 
тинными опилками. Амфодонт превращается в кость 
(рис. 29). Коллагеновые волокна сливаются в единую ком¬ 
пактную плотную массу, сходную с основным веществом 
волокнистой или компактной кости. В этой массе замуро¬ 
вываются фибробласты, которые при этом резко изменяют¬ 
ся, становятся длинными и узкими. На этой стадии (до 
45 дней после операции) превращающийся амфодонт на¬ 
поминает волокнистую кость. Позднее амфодонт развива¬ 
ется дальше и уподобляется очень плотной компактной кос¬ 
ти или дентину. Он состоит из плотного светлого гомоген¬ 
ного основного вещества, имеющего рисунок причудливых 
толстых извилин. Внутри его замурованы редко располо¬ 
женные остеоциты (рис. 30). Те кусочки амфодонта, кото¬ 
рые попали в пульпу зубной полости, также превращаются 
в кость, но значительно медленнее тех, что находятся в ка¬ 
мере зуба. ' Они образуют плотную минерализованную 
кость, имеющую неправильное строение и состоящую из 
сливающихся в единую массу измененных амфодонта, 
пульпы и дентинных опилок. Эта масса, как пробка, заку¬ 
поривает просвет зубной полости (рис. 31). В новообразо¬ 
ванной остеоидной или дентиноподобной ткани дентинные 
канальцы не возникают. Это вполне понятно. Канальцы по¬ 
являются в связи с ростом отростков одонтобластов, про¬ 
дуцирующих дентин. В предлагаемом опыте происходит 
прямое превращение амфодонта в дентин и одонтобласты 
с их отростками не возникают. 

Если в камеру коронки зуба имплантирован кусочек 
апоневроза, то, несмотря на присутствие пересаженных 
вместе с ним дентинных опилок, он не превращается 
в кость или дентин. В норме апоневроз состоит из рыхлой 
студенистой ткани, содержащей немного редко располо¬ 
женных фибробластов и много межуточного вещества. 
После трансплантации в зубную камеру или зубной канал 
кусочек апоневроза минерализуется, уплотняется, приоб¬ 
ретает остеоидный вид, но в кость не дифференцируется 
(рис. 32). 

Итак, при аутотрансплантации в камеру зуба и зубную 
полость собаки амфодонт превращается в волокнистую 
и затем компактную кость, а апоневроз уплотняется, мине¬ 
рализуется, но в истинную кость не превращается. Следо¬ 
вательно, соединительная ткань разного происхождения. 
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Рис. 28. Структура ам- 
фодонта, имплантиро¬ 
ванного в пульпу зубной 
полости. Через 7 дней 
после операции. Амфо- 
донт состоит из фибро¬ 
бластов и плотных тол¬ 
стых коллагеновых во¬ 
локон. 

Окраска гематоксилин-эо¬ 
зином. Ок.хЮ. об.ХбО. 



Рис. 29. Кость, образую¬ 
щаяся из амфодонта, 
имплантированного в 
камеру зуба с дентин¬ 
ными опилками. Через 
7 дней после операции. 
Окраска гематоксилин-эо¬ 
зином. Ок.хІО, об.хбО. 




Рис. 32. Апов 
плантированный в каы 
РУ зуба собаки вместе 
дентинными опилка» 
Через 30 дней нос 
операции. Минералие 

превращается. 





находясь в разных условиях, по-разному на них реагирует, 
т. е. обладает различными потенциями. Превращение амфо- 
донта в кость или дентиноподобное вещество, не имеющее 
дентинных канальцев, под влиянием дентинных опилок 
и, возможно, цемент-фосфатной пломбы, происходит непо¬ 
средственно, без клеточного размножения, путем прямой 
метаплазии. Примеры прямой метаплазии соединительной 
ткани в кость описали П. В. Сиповский (1961) и др. 


Заключение 

Итак, в предлагаемых исследованиях были показаны 
явления индукции костной или дентиноподобной ткани во 
взрослом организме собаки: превращение соединительной 
ткани пульпы зуба и амфодонта в кость или дентин под 
влиянием дентинных опилок и, возможно, стенок ка¬ 
меры зуба и фосфат-цементной пломбы. Кроме того, под 
влиянием дентинных опилок можно вызвать новообразрва^ 
ние дентина на стенках зубной полости, 



Используя индуцирующие свойства дентинных опилок 
и формообразовательные потенции реагирующей соедини¬ 
тельной ткани амфодонта и имплантируя опилки и амфо- 
донт в высверленную бором камеру зуба собаки, можно 
получить регенерацию ткани зуба. Эта регенерация совер¬ 
шается не путем морфаллаксиса или эпиморфоза, так как 
никакой реорганизации, перераспределения материала или 
отрастания от краев зубной камеры не происходит. Реге¬ 
нерация идет путем индукции. В ней следует различать: 
1) индуктор — дентинные опилки, 2) реагирующий матери¬ 
ал — соединительную ткань амфодонта, 3) процесс индук¬ 
ции— превращение амфодонта в кость или дентин под 
влиянием индуктора и 4) условие индукции — определен¬ 
ное происхождение реагирующего материала. 

В настоящее время описанное явление регенерации тка¬ 
ней зуба путем индукции у собак имеет теоретическое зна¬ 
чение. Однако не исключено, что при дальнейшей экспери¬ 
ментальной разработке вопроса оно может приобрести 
также практическое значение для стоматологии при лече¬ 
нии зубов, пораженных кариесом, и, может быть, в неко¬ 
торых других случаях. Указанные и другие моменты тре¬ 
буют дальнейшего экспериментального исследования. 


Рлйва tit 

Регенерация путем индукций 
мышцы сердца 


Представление 6 невозможности 
регенерации мышцы сердца 

До недавнего времени в учении о регенераций госаод- 
ствовало представление, что мышца сердца у млекопитаю¬ 
щих и человека после травмы никогда не регенерирует 
и в очагах повреждения возникают только соединительно¬ 
тканные рубцы. Это представление имело серьезное осно¬ 
вание. Данные патологической анатомии неопровержимо 
свидетельствовали, что после нанесения колото-резаных 
и огнестрельных ранений, возникновения инфарктов, раз¬ 
вития миокардитов вследствие инфекционных поражений 
(дифтерия, скарлатина, грипп, сифилис и др.) и аллерги¬ 
ческих заболеваний (ревматизм), поражений эхинококком 
и в некоторых других случаях в местах повреждения мио¬ 
карда возникают только рубцы (Н. Н. Аничков, 1912, 
М. А. Гессе, Э. Ф. Гессе, 1934; П. П. Румянцев, 1953; П. О. 
Катаев, 1955; А. А. Колосова, 1961; Н. Н. Кочетов, 1961; 
Л. В. Полежаев и др., 1965; Marchand, 1901; Goldzieher, 
Makai, 1913; Klose, 1923; King, 1941). Эксперименты на 
крысах, кроликах, кошках и собаках также показали, что 
после нанесения различных ран, ожогов, получения экспе¬ 
риментально вызванных инфарктов, адреналинового, спар- 
теинового, бактериального миокардитов, стресса, воздейст¬ 
вия некоторыми физическими и пищевыми факторами 
и других влияний в мышце сердца возникают очаги некро¬ 
за, которые всегда заживают рубцом. Мышца сердца не 
регенерирует (Г. Селье, 1961; Л. В. Полежаев и др. 1965). 

В очагах повреждения наблюдаются только отдельные 
признаки регенерации мышечных волокон: амитотическое 
и крайне редко митотическое деление ядер мышечных во¬ 
локон, наплывы цитоплазмы на культях мышечных во¬ 
локон, мышечные почки или частичная дедифференциров¬ 
ка культей мышечных волокон. Однако дальше этих «по- 
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йЫтйК» к регенерации дело не идет. Мышечные йолокйа 
в очагах повреждения не образуются. Авторадиографиче¬ 
ское и цитоспектрофотометрическое исследования послед¬ 
них лет определенно показали, что в ядрах культей мышц 
в очагах повреждения миокарда крыс пролиферативная 
активность и синтез ДНК репрессированы и практически 
роста от культей мышц краевой зоны не происходит (А. С. 
Виткус, 1969; П. П. Румянцев, 1973). 

При эксплантации мышцы сердца куриного эмбриона по 
методу висячей капли удавалось получить только рост не¬ 
дифференцированной ткани, вторичная дифференцировка 
мышечных волокон не наблюдалась (А. В. Румянцев, 
1932; Н. Г. Хлопин, 1940; Fischer, 1946 и др.). Оставалось 
неясным, погибают саркобласты или они дедифференциру- 
ются и не могут вторично дифференцироваться. В связи 
с этим такие культуры стали называть «фибробластами» 
из сердца куриного эмбриона, хотя это и не было доказано. 

Причины отсутствия регенерации мышцы сердца после 
повреждения миокарда точно не были известны. В разное 
время были высказаны следующие гипотезы, объясняющие 
неспособность миокарда к регенерации. 

1. Мышечные ядра сердца утратили способность к мито¬ 
тическому делению или синтезу ДПК; 

2. Регенерации мышечных волокон сердца препятствует 
быстрое развитие плотного соединительнотканного рубца; 

3. В связи со слабым развитием сарколеммы мышечных 
волокон сердца нет направляющей рост основы, «рельсов», 
по которым могла бы происходить регенерация волокон; 

4. Культи мышц утратили способность к дедифференци- 
ровке, необходимой для регенерации, пролиферации и вто¬ 
ричной дифференцировки. 

К сожалению, приходится констатировать, что и в на¬ 
стоящее время вопрос окончательно не выяснен и требует 
дальнейшего изучения. Обсуждение его можно найти 
в опубликованных статьях и монографиях (Л. В. Полежа¬ 
ев, 1968а, 1972а, 1973а, б, в, г). 

Говоря о старых опытах по регенерации миокарда, необ¬ 
ходимо упомянуть о весьма важных данных о повреждении 
миокарда у кроликов путем введения в него инородных 
тел — стальных и желатиновых игл (В. Оппель, 1901; Н. Н. 
Аничков, 1912). В этих тщательно проведенных исследова¬ 
ниях гистологически было установлено, что в очагах по¬ 
вреждения образуется грануляционная ткань, в которую 
входят миогенные элементы—«миогенные грануляции». 
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От культей мышц отделяются ядра, которые окружены сар¬ 
коплазмой, они смешиваются с клетками молодой соедини¬ 
тельной ткани, но далее вторично не дифференцируются. 
Дальнейшая судьба их была не известна. Предполагали, 
что в таком состоянии они вскоре погибают. 

Выводы 

1. у взрослых людей и млекопитающих животных при 
различных повреждениях мышцы сердца регенерации 
мышечных волокон не происходит. Очаги повреждения за¬ 
живают рубцом. 

2. Причины отсутствия регенерации поврежденного мио¬ 
карда неизвестны. Имеются только предположения. 

3. При эксплантации мышцы сердца по методу висячей 
капли наблюдается только рост недифференцированных 
клеток — рост «фибробластов» из сердца куриного эмбрио¬ 
на. Вторичной дифференцировки мышечных волокон серд¬ 
ца не происходит. 

4. В очаг повреждения мышцы сердца у млекопитаю¬ 
щих поступают миогенные элементы, которые смешивают¬ 
ся с клетками соединительной ткани и растущими капил¬ 
лярами и образуют «миогенные грануляции». Вторичной 
дифференцировки мышечных волокон сердца не происхо¬ 
дит, причины этого неизвестны. 

Данные о возможности регенерации 
мышцы сердца 

Несмотря на общее отрицательное заключение о воз¬ 
можности регенерации мышечных волокон сердца, уже 
довольно давно появились данные о том, что при некото¬ 
рых условиях в поврежденной мышце сердца могут проис¬ 
ходить явления регенерации мышечных волокон. Так, па¬ 
тологоанатомы описали регенерацию последних при диф¬ 
терийном миокардите у детей (Heller, 1914; Warthin, 1924; 
Monckeberg, 1924). Описано образование саркобластов 
и продольное расщепление мышечных волокон. 

Позднее была описана регенерация мышечных волокон 
при нанесении колото-резаных ран и электродиатермоко- 
агуляционном повреждении миокарда у котят вскоре после 
их рождения и при нанесении ожога миокарда у новорож¬ 
денных крысят (П. П. Румянцев, 1953, 1954, 1955; Л. В. 
Ахабадзе, 1966; Robledo, 1956). 
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Установлена возможность регенерации мышечных воло¬ 
кон сердца при нанесении ранений и сильном пережатии 
браншами пинцета желудочков у лягушек и ящериц (А. А. 
Колосова, 1961; П. П. Румянцев, 1961; В. И. Сулима, 1969) 
и при отрезании верхушки сердца у тритонов (J. ОЬегргіІ- 
ler, J. С. OberpriUer, 1971). При регенерации происходит 
дедифференцировка культей мышц, амитотическое и мито¬ 
тическое деление мышечных ядер и рост мышечных воло¬ 
кон от культей. В рубцовой ткани очага повреждения воз¬ 
никает частичное новообразование мышечных волокон. 
С помощью светового и электронного микроскопа установ¬ 
лена очень быстрая и полная регенерация мышцы сердца 
после резекции трети желудочка с вскрытием его полости 
у тритонов (Becker, 1974). 

При сильном сдавливании мягких тканей конечностей 
у взрослых собак и кроликов и при ортостатическом кол¬ 
лапсе у кроликов в мышце сердца возникают множествен¬ 
ные мелкие очаги некроза. Если они малы, захватывают 
1—2—3 мышечных волокна, то происходит дедифференци¬ 
ровка культей мышц, митотическое и амитотическое деле¬ 
ние мышечных ядер и полная регенерация мышечных воло¬ 
кон. Если они большого размера, то в очагах повреждения 
образуются рубцы (Н. Н. Кочетов, 1959, 1961; В. В. Запря- 
гаев, 1969, 1971). 

При электродиатермокоагуляции левого желудочка серд¬ 
ца у взрослых старых крыс в центре конического очага по¬ 
вреждения диаметром и высотой приблизительно 4X5 мм, 
независимо от культей мышц, не способных к дедифферен- 
цировке, возникают саркобласты (рис. 33) и затем остров¬ 
ки слабо дифференцированных мышечных волокон (Л. В. 
Полежаев и др., 1958, 1965). Если подопытным животным 
ввести стимуляторы регенерации миокарда (гидролизат 
миокарда, рРНК, витамин Ві 2 и др.) и ингибиторы рубце¬ 
вания (пирогенал, препарат селезенки, трипсин), то мож¬ 
но стимулировать регенерацию, увеличить объем новообра¬ 
зованных мышц сердца (рис. 34, а, б) и длительность их 
сохранения (Л. В. Полежаев и др., 1965). Эти данные были 
подтверждены, причем для стимуляции регенерации при¬ 
менялась рРНК, приготовленная из сердец крысиных эм¬ 
брионов, а изучение препаратов было проведено с помощью 
оптического и электронного микроскопов (Н. Д. Скуба, 
1971). Значительный объем регенерации пластов вполне 
дифференцированных поперечнополосатых мышц бы.л 
получен при диатермокоагуляции левого желудочца у крыс 
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Рис. 33. Цепочки саркобластов, образовавшиеся в центре электро- 
диатермокоагуляционного очага повреждения мышцы сердца кры¬ 
сы. Через 7 дней после операции. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок.хІО, об.хЭО. 

И применении в качестве стимуляторов регенерации неко¬ 
торых соединений кобальта (М. X. Клиблей, 1974, 1975). 

После иссечения значительных участков желудочков или 
предсердий со вскрытием полостей площадью сечения до 
16 см^ и пластике областей дефектов замшей, сукном или 
капроном у собак под заплатами в рубце возникают пласты 
регенерировавших мышц, независимо от культей мышц, от 
которых они отделены широким поясом плотного рубца, 
а также от культей (Н. П. Синицын, 1959, 1968, 1971). 
Применение стимуляторов регенерации (дибазол, вита¬ 
мин Ві 2 , аутотрансплантация измельченного миокарда, 
электрический ток) позволяет увеличить объем новообра¬ 
зования мышц. При этом происходит регенерация не толь¬ 
ко трабекулярных, но и папиллярных мышц, которые вра¬ 
стают в стенку желудочков после резекции. Регенерировав¬ 
шие мышцы сохраняются в течение всего опыта— более 
года (рис. 35, а, б). 

Показана возможность регенерации мышечных волокон 
сердца при гомотрансплантации в миокард взрослых собак 
кусков лиофилизированной мышцы сердца (О. Н. Сурвил- 
ло, Е. Г. Наумец, 1966) или при аутотрансплантации из¬ 
мельченной сердечной мышцы (Г. И. Непомнящих, 1966). 
К сожалению, по мере развития плотного рубца регенери¬ 
ровавшие мышечные волокна погибали. 
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Рис. 34. Новообразование мышц в электродиатермокоагу- 
ляционном очаге повреждения миокарда крысы. Чѳреі 
13 дней после операции. Опыт со стимуляцией регенера¬ 
ции гидролизатом миокарда. 

Окраска гематоксилип-эоаином. а — общий вид очага повреж¬ 
дения; УВ.Х40; б — новообразованные недифференцированные 
мышечные волокна. Ок.х8, об.хЮО. 









Рис. 36. Вторичная дифференцировка мышечного волокна через 10 
дней после эксплантации кусочка сердечной мышцы 12-дневного 
куриного эмбриона. 

Окраска по Бильшовскому — Вукэ. Ок.хЮ, об.х40. (П. М. Григорьев, 1960). 


В культуре ткани in vitro при особых условиях опыта 
удалось получить аналогичную регенерации вторичную 
дифференцировку мышечных волокон сердца, распавшихся 
на отдельные клетки, у эмбрионов кур и мышей, плодов 
человека и даже у взрослого петуха (Л. М. Григорьев, 1957, 
1960, 1971; Н. Н. Кочетов, 1961; А. Е. Карапетян, М. Г. 
Алексанян, 1970; Agrell, 1965) (рис. 36). При этом наблю¬ 
даются разрушение и дедифференцировка мышечных во¬ 
локон, образование саркобластов, слияние их в миосим- 
пласты, митозы мышечных ядер и вторичная дифференци¬ 
ровка мышечных волокон. При прибавлении к культуре 
ткани некоторых препаратов можно стимулировать раз¬ 
множение клеток эксплантата (А. К. Кяндарян, 1970). За 
последнее время удалось получить даже рост и вторичную 
дифференцировку эксплантированной сердечной мышцы 
у взрослых кроликов (Л. М. Григорьев и др., 1974). 

Было показано также, что при аллотрансплантации кус¬ 
ка мышцы сердца крысы в область дефекта скелетной мыш¬ 
цы происходит образование саркобластов сердца (кардио- 
бластов) и вторичная дифференцировка мышечных волокон 
сердца, т. е. их регенерация (Р. А. Дробышева, 1970). 

При дифтерийном повреждении сердца у кроликов воз¬ 
никают явления перерождения и распада мышечных воло- 
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кон сердца, рубцевание очагов повреждения при отсутст¬ 
вии регенерации. Если кроликам с дифтерийным миокарди¬ 
том ввести гидролизат миокарда и некоторые другие 
препараты, то удается стимулировать восстановительные 
процессы в мышце сердца и уменьшить явления дистро¬ 
фии и распада (Л. В. Полежаев и др., 1965, 1970). Восста¬ 
новление внутри поврежденных мышечных волокон сердца 
можно наблюдать также при адреналиновом миокардите 
у крыс (Ю. Г. Целлариус и др., 1972). 

Итак, мы видим, что при определенных условиях опыта 
удается получить регенерацию поврежденной мышцы серд¬ 
ца у ряда низших и высших позвоночных и человека. В ос¬ 
нове этой регенерации лежат явления разрушения и дедиф¬ 
ференцировки мышечных волокон сердца аналогично тому, 
что наблюдается в ряде других случаев регенерации орга¬ 
нов и тканей животных (Л. В. Полежаев, 1968а, 1972Ь). 

Способ регенерации миокарда 

Мы отметили, что в результате ряда экспериментальных 
исследований можно было установить два пути регенера¬ 
ции мышечных волокон: 1) непосредственно от культей 
мышц и 2) независимо от них. При этом в обоих случаях 
возникают теоретические трудности или противоречия, ко¬ 
торые порождают дискуссию. Не зная, как их разрешить, 
некоторые исследователи дошли даже до отрицания воз¬ 
можности получить регенерацию мышечных волокон серд¬ 
ца у млекопитающих при определенных условиях опыта 
(П. П. Румянцев, Л. Н. Жинкин, 1967). 

Первая трудность состоит в том, что, с одной стороны, 
как мы уже отмечали раньше, в мышечных ядрах желудоч¬ 
ков сердца у взрослых млекопитающих и человека синтез 
ДНК и митотическая активность репрессированы, а с дру¬ 
гой — в ряде вышеуказанных опытов описана регенерация 
мышечных волокон в очагах повреждения миокарда. Отсю¬ 
да П. П. Румянцев и Л. Н. Жинкин (1967) заключили, что 
регенерации мышечных волокон не может быть и в иссле¬ 
дованиях по регенерации мышцы сердца есть какая-то 
ошибка. Например, что после диатермокоагуляции миокар¬ 
да какие-то его участки пережили и это симулировало ре¬ 
генерацию мышечных волокон (В. О. Миракяи и др., 
1972). Кроме того, авторы ставят под сомнение факт ами- 
тотического деления мышечных ядер, считая, что при ами¬ 
тозе це цроисходит синтеза ДНК. 


Однако эти заключения недостаточно обоснованны. Ре¬ 
генерация мышечных волокон сердца может происходить 
не одним, а несколькими разными и пока еш;е недостаточ¬ 
но изученными способами, не только путем митотического 
деления ядер на культях мышц и отрастания от них но¬ 
вых волокон. Репрессированный при обычных условиях 
повреждения синтез ДНК в ядрах мышечных культей мож¬ 
но дерепрессировать. Амитозы ядер, по крайней мере для 
клеток соединительной ткани и некоторых других тканей, 
могут возникать одновременно с синтезом ДНК или после 
него (В. Я. Бродский, 1966; Н. Г. Хрущов, 1969). С по- 
мощ;ью цитоспектрофотометрии показано, что при экспери¬ 
ментальном инфаркте миокарда у кроликов и при введе¬ 
нии некоторых биопрепаратов — стимуляторов регенера¬ 
ции миокарда можно видеть удвоение содержания ДНК 
в ядрах культей мышц, а затем разделение ядер без мито¬ 
зов и образование попарно расположенных диплоидных 
ядер (А. С. Виткус, 1969). 

Таким образом, ясно, что в принципе возможность дере¬ 
прессии синтеза ДНК в ядрах мышечных волокон сердца 
вполне реальна. Что касается возможности переживания 
мышечных волокон после диатермокоагуляции участка 
миокарда, то это допущение полностью исключается факти¬ 
ческим положением вещей: на гистологических срезах 
всегда определенно виден полный некроз всех тканей 
в очаге диатермокоагуляции. 

Итак, под влиянием определенных веществ можно изме¬ 
нить метаболизм миокарда и дерепрессировать подавлен¬ 
ный синтез ДНК и митотическую активность мышечных 
ядер сердца. Кроме того, возможен иной способ регенера¬ 
ции, чем отрастание от культей мышц. 

Другая трудность, возникшая в связи с необходимостью 
объяснить способ регенерации миокарда, обусловлена, ка¬ 
залось бы, парадоксальным, а для некоторых исследовате¬ 
лей невероятным явлением новообразования мышц в цент¬ 
ре очага повреждения, независимо от культей мышц крае¬ 
вой зоны (Л. В. Полежаев и др., 1958,1965; Н. П. Синицын, 
1959). С точки зрения гистологов, привыкших представлять 
себе регенерацию тканей (нервных стволов, пластов эпите¬ 
лия, скелетно-мышечных волокон, трубчатых костей от 
надкостницы) как рост от краевой зоны по типу эпиморфо- 
за, невероятно, чтобы в миокарде новообразование мышц 
могло происходить как-то иначе. Между тем иной способ 
регенерации — регенерации путем индукции — вполне реа- 



Рис. 37. Ультраструктура части миогеішой клетки с миофиламен- 
тами и миофибриллами в цитоплазме, находящейся в зоне экспери¬ 
ментально вызванного инфаркта миокарда у кролика. Через 7 дней 
после операции. УвХЗЗООО (В. В. Глаголева и ІО. С. Чечулин, 1968), 


j[eH. Примеры этому уже были рассмотрены в главах I и II. 
Новообразование мышечных волокон сердца независимо 
от культей мышц можно объяснить как результат индук¬ 
ции вторичной дифференцировки в миогѳнных, но не спо¬ 
собных к дифференцировке, или в немиогенных клеточных 
элементах тканеспецифическими веществами ^ продукта¬ 
ми распада, выделяющимися из поврежденного миокарда, 
Выделение этих веществ может быть усилено под влияни¬ 
ем других веществ, например гидролизата миокарда, сти¬ 
мулирующих разрущение мышц краевой зоны поврежден¬ 
ного сердца. 

Возможность образования миогенных элементов от куль¬ 
тей мышц краевой зоны показана авторами, выявившими 
так называемые миогенные грануляции (В. Оппель, 1901; 
Н. Н. Аничков, 1912; П. О. Кашаев, 1955; Л. В. Полежаев 
и др., 1965; Н. Д. Скуба, 1968, и др.). В исследованиях зо¬ 
ны экспериментально вызванного инфаркта миокарда 
у кроликов с помощью электронного микроскопа было оп¬ 
ределенно установлено наличие клеток, содержащих в сво- 


3 Зака 



Рис. 38. Ультраструктура миогенных клеток с миофибриллами (іп) 
и миофиламентами (f) в цитоплазме, находящихся в эксплантиро- 
ванном кусочке миокарда куриного эмбриона. Через 4—6 дней экс¬ 
плантации (Olivo, Lucchi, 1965). 

N — ядро; М — митохондрии; Z-Z — связки. Клетка в центральной части 
эксплантата. 

ей цитоплазме миофиламенты (В. В. Глаголева, Ю. С. Че¬ 
чулин, 1968; Wilcken е. а., 1970) (рис. 37). Эти клетки 
возникают от культей мышц, мигрируют в зону грануля¬ 
ций, но вторично дифференцироваться не могут. Причиной 
этому могут быть отсутствие формообразовательной способ¬ 
ности самих клеток или действие (давление) на них разви¬ 
вающегося плотного соединительнотканного рубца. По¬ 
следний быстрее всего возникает на краю очага повреж¬ 
дения, рано начинает в нем созревать, уплотняться и даже 
обызвествляется (Robledo, 1956). Между тем миогенные 
клетки успевают мигрировать в центр очага повреждения 
и, находясь в нем в относительно рыхло расположенной 
коллагеновой соединительной ткани рубца вблизи крупных 
сосудов и, следовательно, получая хорошее питание, могут 
вторично дифференцироваться. 

Если предположение о миогеппой природе клеток, обра¬ 
зующихся независимо от культей мышц в центре очага по¬ 
вреждения, правильно, то такие клетки должны обладать 
способностью длительно сохранять жизнеспособность, син- 
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тезировать ДНК и делиться. Такие данные в литературе 
есть. С помощью электронной микроскопии установлено, 
что «фибробласты» из сердца куриного зародыша, неопре¬ 
деленно долго размножающиеся, но вторично не дифферен¬ 
цирующиеся в культуре ткани in vitro, в действительности 
не фибробласты, а две смешанные и под световым микро¬ 
скопом не различимые популяции: истинные фибробласты 
и клетки миогенной природы, содержащие в своей цито¬ 
плазме миофиламенты (рис. 38) (Olivo, Lucchi, 1965а, Ь). 
Авторадиографическим методом с применением ^Н-тимиди- 
на показано, что при диатермокоагуляции участка левого 
желудочка сердца у взрослых крыс от культей мыпщ отде¬ 
ляются клетки, которые приобретают способность к синте¬ 
зу ДНК и мигрируют в глубь очага повреждения и участ¬ 
вуют в образовании миогенных грануляций (В. О. Мира- 
кян, И. Д. ПІперлинг, 1972). 

Таким образом, гипотеза о миогенной природе упомяну¬ 
тых клеток имеет реальное подтверждение. Однако может 
оказаться, что столь же реальна гипотеза о немиогенной 
природе данных клеток. Эта гипотеза имеет предпосылкой 
представление о возможности индукции тканей в организ¬ 
ме взрослых млекопитающих. Рассмотрим эксперименталь¬ 
ные данные по этому поводу. 

Литературные данные об индукции мышц 

Вопрос о возможности индукции разных тканей во взрос¬ 
лом организме млекопитающих в четкой форме был по¬ 
ставлен еще в 30-х годах XX века Levander (1964). Он 
пришел к выводу, что при ауто- и алло-трансплантации под 
кожу бока в рыхлую соединительную ткань или в сальник 
кусков некоторых тканей в свежем состоянии или лучше 
после обработки в течение 24 или 48 ч в 1 % водном рас¬ 
творе трипанового синего происходит индукция одноимен¬ 
ной ткани: кость индуцирует кость, скелетная мышца — 
мышцу, эндометрий — эндометрий, слизистая оболочка же- 
•лудка — эпителий желудка и др. Эта индукция подобна 
эмбриональной индукции (Spemann, 1936). Если вопрос 
о природе индуктора в отношении его тканеспецифическо¬ 
го действия в опытах Levander достаточно ясен, то вопрос 
о природе клеток реагирующего материала решался им 
в очень общей форме: что это какие-то элементы, находя¬ 
щиеся в рыхлой соединительной ткани и совокупность 
которых он назвал бластемой. 
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Часть данных Levander подверглась экспериментальной 
проверке, причем возникла дискуссия. Возможность индук¬ 
ции кости можно считать достаточно ясно и определенно 
показанной в ряде работ с эктопическим остеогенезом 
(А. И. Матвеева, 1962; Л. В. Полежаев, 1968а; А. Я. Фри- 
дейштейн, К. Е. Лалыкина, 1973) и в специальных опытах 
на крысах, кроликах и морских свинках, в которых кость 
индуцировалась под коЖей и в мышцах трансплантиро¬ 
ванными костными опилками (В. И. Канторова, 1973). 
Данные об индукции ЗпителиЯ слизистой оболочки эндо¬ 
метрия были подтверждены как при трансплантации эндо¬ 
метрия, прокрашенного трипановым синим, под кожу кро¬ 
ликов (Bernhard, 1959), так и при пересадке его внутри диф¬ 
фузионной камеры в брюшную полость, когда эпителий 
эндометрия возникал снаружи камеры, на поверхности 
фильтра (Merrill, 1966). О результатах опытов с индукци¬ 
ей скелетных мышц будет сказано ниже. Опыты с индук¬ 
цией эпителия слизистой оболочки желудка были повторе¬ 
ны, факт новообразования эпителия рядом с некротизиро¬ 
ванным имплантатом эндометрия был подтвержден. Одна¬ 
ко авторы (Jonson, 1954; Candiollo, 1957) объясняют его 
иначе, тем, что тігани имплантата были неполностью не¬ 
кротизированы и дали начало новообразованию эпителия 
слизистой оболочки желудка. Таким образом, этот вопрос 
и вопрос о возможности индукции некоторых других тка¬ 
ней требует дальнейших исследований. 

Работая над индукцией мышц, Levander (1956) устано¬ 
вил, что после прокрашивания их в 1% водном растворе 
трипанового синего в течение 24 и 48 ч они морфологически 
полностью некротизируются, ядра их исчезают, оставшие¬ 
ся сильно пикнотизируются, саркоплазма и миофибриллы 
гомогенно окрашиваются, теряют свою структуру, они про¬ 
низываются трещинами и распадаются на куски. Погло¬ 
щение ими кислорода по Варбургу почти исчезает уже 
через 6 ч и полностью через 17 ч после начала прокраши¬ 
вания. Прокрашенная ткань, по данным Levander, значи¬ 
тельно лучше — раньше и интенсивнее индуцирует, чем 
свежая. Трипановый синий различных марок по-разному 
влияет на ткани: активнее всего индуцируют ткани после 
прокрашивания в трипановом синем фирмы «Gurr» 2691, 
при обработке в красителе некоторых других фирм ткани 
совсем не индуцируют. 

При аутотрансплантации в сальник кроликов прокра¬ 
шенных некротизированных кусков мышц Levander (1956, 



Рис. 39. Пучки недифференцированных мышечных волокон инду¬ 
цированных в мембране хорионаллантоиса 9-дневного куриного эмб¬ 
риона бесклеточным гомогенатом скелетной мышцы цыпленка 
{Van Haoften, 1958). Через 10 дней после инокуляции. 
Окраска пикрофуксином по Вап-Гизону. 


1964) наблюдал фагоцитоз и резорбцию трансплантатов 
и одновременно новообразование миобластов и затем мы¬ 
шечных волокон. Последние имели ядра, миофибриллы, но 
в них не возникала поперечная исчерченность (см. рис. 43). 
Возможно, последнее было обусловлено недостаточно дли¬ 
тельным сроком наблюдения: 10 дней после операции, в те¬ 
чение которых мышцы не успевали полностью дифферен¬ 
цироваться. Объем новообразования был различным: от 
группы волокон до масс, по размеру соответствовавших 
трансплантату. 

Van Haeften (1958) работал на 9-дневных куриных эм¬ 
брионах. Он прививал им на мембрану хорионаллантоиса 
бесклеточные гомогенаты, полученные из скелетных мышц 
цыпленка. В результате в хорионаллантоисной мембране, 
где в норме никаких мышц нет, возникали пучки много¬ 
ядерных мышечных волокон. Они имели миофибриллы, но 
были лишены поперечной исчерченности (рис. 39). Однако 
они не были тождественны гладким мышечным волокнам. 
При таких же пересадках гомогенаты селезенки вызвали 
гипертрофию селезенки реципиента и сильную миелоидную 


69 



Рис. 40. Мышечные волокна сердца, индуцированные в мембране 
хорионаллантоиса 11-дновного куриного эмбриона смесью микро- 
сомной фракции из сердца цыпленка и вируса саркомы Рауса 
(Ebert, 1959). 


реакцию в строме хорионаллантоиса; гомогенаты вилочко¬ 
вой железы — лимфоцитов и эозинофилию. Другими слова¬ 
ми, имеет место тканеспецифическая реакция реципиента. 

Ebert (1959) поставил опыты на 11-дневных куриных 
эмбрионах. Он имплантировал на хорионаллантоис микро- 
сомную фракцию, полученную из клеток мышцы сердца 
куриного эмбриона или цыпленка, вирус саркомы Rons 
или смесь этой фракции и вируса. 

Прививка одного вируса вызывала образование только 
опухоли. Прививка одной микросомной фракции из мио¬ 
карда цыпленка не вызывала образования мышечных во¬ 
локон. Если же прививалась смесь этой фракции и вируса, 
то в 27% случаев в хорионаллантоисной мембране инду¬ 
цировались сердечно-мышечные волокна или подобные им 
структуры (рис. 40). Вирус усиливал индуцирующее дей¬ 
ствие микросомной фракции сердца, которая одна не могла 
вызвать индукцию мышечных волокон сердца. 

Сопоставление опытов Van Haften и Ebert показывает, 
что скелетные мышцы обладают более сильным индуци¬ 
рующим действием, чем сердечные мышцы. 
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По поводу работы Van Haeften было сделано критиче¬ 
ское замечание (Wilt, Stolz, 1962), что специфическая ин¬ 
дукция в этих опытах не доказана и что для идентифика¬ 
ции новообразованных мышц следует применять 
гистохимические, иммунохимические и биохимические ме¬ 
тодики. 

Не оспаривая желательности и полезности использова¬ 
ния этих методик, все же надо сказать, что и, не приме¬ 
няя их. Van Haeften и Ebert, как мы полагаем, удалось 
показать, что были индуцированы мышцы, а не что-либо 
другое. 


Выводы 

1. Проблема индукции тканей в организме теплокровных 
поставлена, разрабатывается и при этом получены извест¬ 
ные положительные результаты. Однако это только нача¬ 
ло исследования. 

2. Достаточно определенно показана возможность ин¬ 
дукции кости и эндометрия. 

3. Получены экспериментальные данные, показываю- 
ш,ие возможность индукции скелетных мышц у взрослых 
кроликов и куриных эмбрионов. 

4. Показана возможность индуцировать в хорионаллан- 
тоисе куриного эмбриона сердечно-мышечные волокна, 
если действие индуктора (микросомной фракции миокарда 
цыпленка) усилить путем прибавления вируса саркомы. 

5. Индуктор мышц тканеспецифичен; более точно при¬ 
рода его не установлена. Индуктор скелетных мышц актив¬ 
нее индуктора сердечной мышцы. 

6. Клеточный реагирующий материал при индукции 
мышц— это какие-то элементы тканей внутренней среды, 
т. е. какие-то клетки незрелой соединительной ткани и ге¬ 
матогенных элементов. Более точно происхождение клеток 
реагирующего материала не установлено. 

Собственные данные по индукции мышц 

Мы начали исследование по индукции мышц с повторе¬ 
ния опытов Levander (1956, 1964). В этом и некоторых 
других наших опытах по индукции тканей во взрослом ор¬ 
ганизме млекопитающих была применена его методика с 
обработкой кусочков тканей размером 7X3X3 мм в 1% 
водном растворе трипанового синего в течение 48 ч, с тем 
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чтобы усилить их индуцируюпще свойства и вызвать нек¬ 
роз без свертывания белков. Для обработки был использо¬ 
ван трипановый синий разных марок, в частности фирмы 
«Gurr» 2691, который нам любезно предоставил для опы¬ 
тов проф. Levander. Далее для краткости таким образом об¬ 
работанные ткани мы будем называть «прокрашенными». 
Эксперименты проводили в течение нескольких лет на 
взрослых кроликах и крысах. Операции выполняли в ус¬ 
ловиях строгой асептики. 

В течение первых 3 дней после операции животные по¬ 
лучали пенициллин. Прокрашенные куски тканей после 
ополаскивания в дистиллированной воде ауто- или алло- 
трансплантировали в соединительную ткань под кожу бока 
или в сальник. Трансплантаты вместе с окружаюгцей их 
тканью реципиента в дробные сроки до 24 дней после опе¬ 
рации фиксировали в 10% растворе формалина. Сериаль¬ 
ные парафиновые срезы толш;иной 5—7 мкм окрашивали 
гематоксилин-эозином, пикрофуксином по Ван-Гизону, по 
Фельгену и по Браше. Описанная методика применялась 
также и в других опытах по индукции тканей, о которых 
будет сказано ниже. 

Для контроля к разным сериям опытов, в которых вы¬ 
ясняли вопрос о возможности тканеспецифической индук¬ 
ции тканей во взрослом организме млекопитаюш;их, под 
кожу бока животным имплантировали куски целлоидина 
и агара размером 7X5X1 мм. Результаты экспериментов 
были опубликованы (Л. В. Полежаев, 1970, 1973, 1975а, 
и др.). 

В контроле при пересадке под кожу кроликам куска 
целлоидина развивались многократно описанные в литера¬ 
туре (В. Г. Елисеев, 1959) явления асептического воспале¬ 
ния. При этом никакой индукции мышц или других тканей 
не происходило. В первые 3—5 дней после имплантации 
инородного тела в подкожной соединительной ткани, окру- 
жаюш;ей имплантат, возникали отек, геморрагия, миграция 
сегментоядерных гранулоцитов, главным образом нейтро- 
фильных, затем их распад, появление лимфоцитов и поли- 
бластов, расширение кровеносных сосудов и переполнение 
их кровью. Постепенно процесс воспаления затухал. Имп¬ 
лантат вначале был окружен экссудатом, затем соедини¬ 
тельнотканной капсулой, которую далее для краткости мы 
везде будем называть капсулой. В состав капсулы входят: 
гистиоциты, фибробласты, адвентициальные клетки, кро¬ 
веносные сосуды, коллагеновые волокна, зрелые формен- 
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Рис. 41. Соединительнотканная капсула, образующаяся вокруг 
куска целлоидина (он отсутствует на срезе), пересаженного под 
кожу крысы. Через 10 дней после операции. 

Окраска по Ван-Гизоііу. Ок.хЮ, об.ХбО. 



Рис. 42. Некротизированные скелетные мышечные волокна кро- 
лмка после обработки в 1% водном растворе трипанового синего 
в течение 48 ч. 

Окраска по Вап-Гизопу. Ок.хЮ, об.ХбО. 


ныо эломепты крови. По мере исчозповепия экссудата ко¬ 
личество клеток в капсуле уменьшается, а коллагеновые 
волокна становятся все более толстыми и грубыми 
(рис. 41). 

Описанные неспецифические явления постоянно сопро¬ 
вождают трансплантацию различных прокрашенных тка¬ 
ней, изучаемых в качестве индукторов, под кожу или г 
сальник кроликов и крыс. Однако, помимо этих явлений, 
возникают другие — специфические, о которых будет ска¬ 
зано ниже. При имплантации прокрашенных некротизиро¬ 
ванных кусков почки под кожу кроликам, так же как и при 
пересадке целлоидина или агара, никакой индукции тка¬ 
ней не было. К описанным выше явлениям асептического 
воспаления добавлялось еш,е следуюш;ее: вокруг фагоцити¬ 
руемого трансплантата возникала толстая сильно коллаге- 
иизированная капсула, диффузная эозипофилия и диффуз¬ 
ная реакция плазматических клеток — выражение имму- 
ііоморфологической реакции на аллотрансплантат. 

Совсем другое происходит при аллотрансплантации про¬ 
крашенных кусков скелетных мышц под кожу кроликов 
и крыс (Л. В. Полежаев, 1970, 1971), В этих случаях, по¬ 
мимо общей реакции воспаления и иммуноморфологпче- 
ской сильной лимфоидно-плазматической реакции, возни¬ 
кает новообразование мышечных элементов. Через 48 ч 
после обработки 1 % водным раствором трипанового синего 
куски скелетной мышцы морфологически некротизируют¬ 
ся, мышечные волокна сильно набухают, гомогенно окра¬ 
шиваются, прорезаются трещинами, распадаются на куски, 
миофибриллы в них исчезают, поперечная исчерченность 
либо исчезает, либо становится очень грубой, мышечные 
ядра исчезают или становятся сильно пикнотизированны- 
ми. То же происходит с ядрами клеток соединительной 
ткани (рис. 42). Ни в один срок дальнейшего наблюдения 
пе было видно никаких признаков переживания и восста¬ 
новления этих некротизированных мышц. Напротив, уже 


Рис. 43. Новообразование мышечны.ѵ элементов под кожей у кро¬ 
ликов после имплантации куска скелетной мышцы, в течение 48 ч 
обработанной 1% водным раствором трипанового синего и некро¬ 
тизированной. 
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в первые же дни после операции они подвергаются атаке 
инфильтрирующих их сегментоядерных гранулоцитов, 
а затем лимфоцитов, полибластов и макрофагов, фагоцити¬ 
руются и резорбируются. Новообразование индуцирован¬ 
ных мышц начинается рано. Уже через 3—5 дней после 
операции в капсуле среди коллагеновых волокон возникает 
много удлиненных, веретеновидных клеток с крупным пу¬ 
зырьковидным ядром, с крупными ядрышками и базофиль¬ 
ной цитоплазмой, окрашивающейся пикрофуксином по 
Ван-Гизону как мышечные элементы (рис. 43, а). Это сар¬ 
кобласты. Они отличаются от фибробластов не только по 
специфической окраске, но и по своим формообразователь¬ 
ным свойствам. Сливаясь друг с другом, они образуют 
мышечные трубочки (рис. 43, б), а позднее — мышечные во¬ 
локна (рис. 43, в). Последние бывают очень длинны, причуд¬ 
ливо извиты, повторяя извивы сдавливающих их коллаге¬ 
новых волокон. В них находится много ядер, располагаю¬ 
щихся главным образом по периферии волокна, и имеются 
миофибриллы. Иногда саркобласты и атипичные мышеч¬ 
ные волокна образуют тяжи, располагающиеся вокруг им¬ 
плантата и отделенные от него лимфатическим пространст¬ 
вом. Характерно, что в этих новообразованных мышечных 
волокнах не было поперечной исчерченности. Были только 
саркоплазма и миофибриллы и, разумеется, ядра (рис. 44). 

Иногда индуцированные мышечные волокна образовы¬ 
вали различной величины островки, которые могли нахо¬ 
диться как в капсуле, так и на краю имплантата, отделяясь 
от него прослойкой соединительной ткани и макрофагов. 
По своей структуре и топографии индуцированные мышцы 
резко отличались от пластов подкожных поперечнополоса¬ 
тых мышц. 

Однако в этих результатах было два неясных момента: 
1) почему новообразованные мышцы были атипичными — 
лишены поперечной исчерченности, и 2) не могли ли они 
образоваться из каким-то образом отщепившихся подкож¬ 
ных мышц. 

Для выяснения этих вопросов были поставлены большие 
серии экспериментов па кроликах и крысах (Л. В. Поле¬ 
жаев, 1971). Прокрашенные куски скелетных мышц ауто- 
и аллотрансплантировали в сальник и под кожу кроликам 
и крысам, объекты фиксировали не до 10, а до 24 дней пос¬ 
ле операции. Levander (1964) указывает, что аутотранс¬ 
плантация в сальник давала хороший эффект. Наши ожида¬ 
ния подтвердились: при этих условиях опыта в мышечных 
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Рис. 44. Новообразованные мышечные волокна, возникшие после 
имплантации под кожу кроликов куска прокрашенных в трипано- 
вом синем и некротизированных мышц. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Недифференцированные мышечные 
волокна через 21 день после операции. Ок.хЮ, об.ХбО. 



волокнах развивалась поперечнополосатая исчерченность. 
Лучше всего — раньше и в большем объеме — мышцы ин¬ 
дуцировались при аутотрансплантации индуктора (про¬ 
крашенных мышц) в сальник. В этом случае поперечно ис¬ 
черченные мышечные волокна возникали уже через 7 дней 
после операции. При аллотрансплантации же под кожу они 
возникали через 18 дней и в меньшем объеме. При ауто¬ 
трансплантации лимфоидно-плазматическая реакция была 
слабо выражена, а при аллотрансплантации — сильно. 

Напомним, что сальник совершенно лишен мышц. В не¬ 
го входят мезотелий, жировые клетки, млечные пятна, со¬ 
стоящие из значительных скоплений лимфоидных клеток, 
полибластов, гистиоцитов, небольшого количества фибро¬ 
бластоподобных клеток, рассеянных сегментоядерных гра- 
нулоцитов, тучных клеток (у крыс), кровеносные и лимфа¬ 
тические сосуды (рис. 45). 

При аутотрансплантации в сальник прокрашенная 
мышца фагоцитируется и резорбируется приблизительно 
в 2 раза быстрее, чем при пересадке под кожу. Соответст¬ 
венно этому быстрее происходит и новообразование мышц 
в сальнике. Оно начинается вокруг трансплантата, преиму¬ 
щественно там, где находятся млечные пятна. Рядом с фа¬ 
гоцитирующимся имплантатом через 3—5 дней после опе¬ 
рации возникают клетки типа саркобластов с крупными 
светлыми ядрами с большими ядрышками. Они сливаются 
п образуют многоядерный синцитий и мышечные трубочки 
(рис. 46, а). Трубочки превращаются в многоядерные мы¬ 
шечные волокна с миофибриллами (рис. 46, б). Ядра рас¬ 
полагаются вначале посередине, а затем по периферии 
волокна (рис. 46,в). Уже через 7 дней после операции и 
позднее в мышечных волокнах появляется поперечная ис¬ 
черченность. Дифференцируются типичные поперечнопо¬ 
лосатые волокна. Вначале они тонкие и иногда очень длин¬ 
ные, затем возникают толстые волокна. По мере фагоцито- 



Рис. 46. Новообразование мьппц в сальнике у кроликов после 
аутотрансплантации прокрашенных в трипановом синем и не¬ 
кротизированных кусков мышц бедра. 

Окраска пиіфофуксином по Ван Гизопу. а — миоблаоты и мышечные 
трубочки; внизу — макрофаги; 7 дней после операции. Ок.хЮ, об.ХбО; 
б ^ мпогоядерные мышечные волокна с миофибриллами; Ю дней после 
операции. Ок.хЮ, об.х20; в — дифференцированные мышечные волок¬ 
на о ядрами, расположенными по периферии волокон; 14 дней после 
операции. Ок.хЮ, об.хЗО. 
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Рис. 47. Новообразование мышечных волокон, возникших под 
кожей после имплантации прокрашеппых и некротизированных 
кусков мышц бедра у крыс. 

а — дифференцированные мышцы через 13 дней после аутотрансплан¬ 
тации индуктора; б — мышечные волокна, новообразовавшиеся через 
18 дней после аллотрансплантации индуктора. Окраска пикрофуксином 
по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х20. 


за и резорбции трансплантата процесс новообразования 
мышечных волокон распространяется все дальше вглубь, 
как бы замещая трансплантат. 

Сходным образом идет новообразование мышц и при 
аутотрансплантации индуктора под кожу, но медленнее и 
в меньшем объеме. Вначале в капсуле, окружающей транс¬ 
плантат, образуются недифференцированные мышечные 
волокна, затем они дифференцируются (рис. 47, а). При ал- 

80 



лотрансплантации процесс идет медленнее, мышечные 
волокна возникают более тонкие и при этом сильно выра¬ 
жена лимфоидно-плазматическая реакция (рис. 47, б). 

Выводы 

1. Имплантация под кожу кроликов и крыс инородного 
тела (куски целлоидина, агара) вызывают только реакцию 
асептического воспаления. Никакой индукции тканей нс 
происходит. 

2. Имплантация почки вызывает, помимо упомянутой 
реакции, иммуноморфологическую реакцию. Индукции 
тканей также не происходит. 

3. Имплантация под кожу или в сальник кроликам и 
крысам кусков скелетной мышцы, некротизированной пос¬ 
ле обработки в 1% водном растворе трипанового синего в 
течение 48 ч, приводит к новообразованию саркобластов, 
мышечных трубочек, недифференцированных и дифферен¬ 
цированных скелетных мышечных волокон. 

4. Быстрее и в более полном объеме мышцы новообра- 
зуются при аутотрансплантации некротизированных мышц 
в сальник, чем при аллотрансплантации их под кожу. 

5. Новообразование мышц в указанных условиях идет, 
вероятно, путем индукции, а не регенерации из трансплан¬ 
тата, так как последний некротизирован и фагоцитируется 
макрофагами. 

Опыты по индукции мышц миокардом 

Используя метод Levander (1956, 1964) с прокрашива¬ 
нием тканей в 1 % растворе трипанового синего, мы поста¬ 
вили опыты, в которых в качестве индуктора были исполь¬ 
зованы куски миокарда. Сам Levander такие эксперименты 
не проводил. Первая публикация была сделана Bernhard 
(1959). Повторяя опыты Levander с индукцией эндометрия 
у крольчих, Bernhard для контроля пересаживал живот¬ 
ным под кожу спины в течение 24 ч прокрашенные куски 
тканей сердца, легкого, печени и почки. Через 14 дней 
после операции он наблюдал в соединительнотканной кап¬ 
суле вблизи трансплантированного эндометрия эпители¬ 
альные цисты типа слизистой оболочки эндометрия. Мышца 
сердца никакой индукции не вызывала. Возле куска легкого 
возникали хряпци и трубочки типа бронхиолой, а около поч¬ 
ки — скопления клеток, напоминающие гломерулы. 
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Рис. 48. Сердечная мышца кролика через 48 ч после обработки 
в 1% водном растворе трипанового синего и через 3 дня после им¬ 
плантации под кожу. Некроз. Распад мышечных волокон на фраг¬ 
менты. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х20. 

В наших опытах куски миокарда у кроликов прокраши¬ 
вали в трипаиовом синем в течение 48 ч и аллотраіісплан- 
тировали в соединительную ткань под кожу бока (Л. В. 
Полежаев, 1970а). После прокрашивания к моменту опера¬ 
ции куски миокарда были полностью некротизированы, ли¬ 
шены ядер, или оставшиеся мышечные и соединительно¬ 
тканные ядра были сильно пикнотизированы, мышечные 
волокна набухали, распадались на фрагменты, гомогенно 
окрашивались, поперечная исчерченность могла сохранять¬ 
ся, но резко изменялась, становилась грубой (рис. 48). 
В соединительнотканной капсуле, находящейся в состоя¬ 
нии асептического воспаления и отека, среди клеток акти¬ 
вированной соединительной ткани уже через 3 дня после 
операции появлялись довольно крупные веретеновидные 
клетки с большим светлым ядром, крупным ядрышком, ба¬ 
зофильной цитоплазмой (рис. 49, а). Они соединялись в це¬ 
почки (рис. 49, б) и далее, через 10 дней после операции, 
превращались в атипичные, довольно плотные мышечные 
волокна (рис. 49, в). Последние были довольно плотные, 
узкие, с миофибриллами, но без поперечной исчерченности, 
с удлиненными ядрами и крупными ядрышками. Их тело 
окрашивалось пикрофуксином по Ван-Гизону в желтый 
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Рис. 49. Мышечные элементы и мышцеподобные структуры, ново- 
образовавшиеся под кожей у кроликов после аллотрансплантации 
кусков миокарда, прокрашенных в трипановом синем и некротизи¬ 
рованных. 

а — саркобласты через 3 дня после операции. Окраска азур-ІІ-эозином. 
Ок.хТ, об.ХбО; б — цепочки саркобластов через 3 дня после операции. 
Окраска — азур-ІІ-эозином. Ок.х7, об.хбО; в — атипичные мышечные во¬ 
локна через 10 дней после операции. Окраска пикрофуксипом по Ван-Ги- 
зону. Ок.хЮ, об.хбО; г — недифференцированные мышечные волокна в 
стенке капсулы. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.Х'10, об.хбО. 


цвет, как обычные мышечные волокна. Они имели причуд¬ 
ливую извитую форму (рис. 49, г), обусловленную структу¬ 
рой коллагеновых волокон капсулы. Иногда эти мышечные 
волокна были очень длинны, находились вдалеке от транс¬ 
плантата и образовывали выстилку соединительнотканной 
капсулы. Ни поперечной исчерчѳнности, ни вставочных 
пластинок в них по было. 

В других случаях в капсуле возникали островки индуци¬ 
рованных недифференцированных мышцеподобных обра¬ 
зований с синцитиальным строением (рис. 50,а). Они со- 
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Рис. 49 (продолжение). 

стояли из тонких и толстых сливающихся друг с другом 
волокон, с крупными светлыми ядрами, с крупными яд¬ 
рышками, нежной мясистой саркоплазмой. Они залегали 
в более рыхлых участках капсулы или ее складках, где не 
было плотной, грубой коллагеновой ткани (рис. 50, б). Они 
не имели никакой связи с совершенно некротизированным 
и фагоцитирующимся трансплантатом и их найти можно 
было только при полной сериальной обработке всего изу¬ 
чаемого объекта (который резали вместо с окружающей 
его соединительной тканью фронтально), причем никогда 
нельзя было заранее знать, где, в каком участке можно 
встретить эти образования. Клеточные источники таких 
образований не установлены. Они могут быть гистиогенно- 
го или гематогенного происхождения. Ясно только, что это 
какие-то клетки внутренней среды, по терминологии А. А, 
Заварзина (1947). 

84 



Рио. 50. Островки новообра.зованных мышцеподобных структур, 
возникшие в подкожной соединительной ткани у кродиков при им¬ 
плантации прокрашенных в трипановом синем и некротизирован- 
цых кусков миокарда у кроликов. Через 10 дней после опе¬ 
рации. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. а — новообразованный недиффе¬ 
ренцированный синцитиальный островок. Ок.ХЮ, об.Х20. б — то же, 
Ок. ХІ0, об,ХбО, 


Следует отметить, что новообразованные мышцеподоб¬ 
ные структуры очень сходны с теми недифференцирован¬ 
ными мышечными волокнами, которые возникали в наших 
опытах с диатермокоагуляцией участка левого желудочка 
сердца у взрослых крыс и кроликов с применением некото¬ 
рых стимуляторов регенерации (см. рис. 34) (Л. В. Поле¬ 
жаев и др., 1958, 1965, и др.). 

Поставив эти опыты, мы в дальнейшем в течение не¬ 
скольких лет повторяли их в экспериментах на кроликах и 
крысах. Прокрашенные куски миокарда пересаживали под 
кожу и в сальник, иногда оба куска рядом или вместе. На¬ 
копился значительный материал. 

Из проведенных нами экспериментов можно сделать вы¬ 
вод, что при аллотрансплантации прокрашенных кусков 
миокарда новообразования мышц или мышцеподобных 
структур не наблюдалось. Однако в тех случаях, когда кус¬ 
ки прокрашенных скелетных и сердечных мышц помещали 
рядом, возникали отдельные мышечные волокна или их 
значительные массивы. При этом трудно было определить, 
какую роль играют имплантированные прокрашенные ске¬ 
летные и какую — сердечные мышцы. 

Выводы 

1. Прокрашенными, обработанными в течение 48 ч в 1% 
водном растворе трипанового синего и некротизированны¬ 
ми кусками миокарда, пересаженными под кожу или в 
сальник взрослым кроликам и крысам, вызывать новообра¬ 
зование мышечных волокон сердца или мыпщѳподобных 
структур весьма трудно, значительно труднее, чем так же 
прокрашенными кусками скелетной мышцы. Обычно в этих 
опытах новообразования мышц не происходит. 

2 : Однако в некоторых случаях в опытах на кроликах 
при указанных условиях эксперимента удается получить 
новообразование недифференцированных мышц и мышце¬ 
подобных структур в подкожной соединительной ткани у 
кроликов. Эти новообразованные структуры очень напоми¬ 
нают те недифференцированные мышечные волокна, кото¬ 
рые возникают в центре очага диатермокоагуляционного 
повреждения миокарда в опытах на крысах и кроликах. 

3. При совместной пересадке прокрашенных некротизи¬ 
рованных кусков сердечной и скелетной мышцы новообра¬ 
зование мышечных волокон или мышцеподобных структур 
возле трансплантированного куска миокарда может про- 


исходить, но при этом остается неясной роль каждого из 
этих индукторов. 

Сказанное относится к результатам наших опытов, в ко¬ 
торых куски миокарда аллотрансшіантировались. Миокар¬ 
диальные белки — сильный антиген, вызывающий сильную 
лимфоидно-плазматическую реакцию (В. С. Савельев и др., 
1969), которую мы наблюдали в наших опытах. В связи с 
этим было бы весьма важно поставить опыты с аутотранс¬ 
плантацией кусков миокарда как индуктора. Такие опыты 
были осуществлены Н. П. Синицыным (1968). Он удалял 
большие участки левого или правого желудочка, вскрывал 
полость сердца у собак и накладывал на области операции 
заплаты из капронового мешочка, в который помещал мел¬ 
ко измельченные куски иссеченного миокарда. Аутотранс¬ 
плантат сильно стимулировал регенерацию мышцы сердца 
под заплатой. В регенератах трабекулярных и папилляр¬ 
ных мышц возникали хорошо дифференцированные попе¬ 
речнополосатые мышечные волокна, которые длительно и 
стойко сохранялись. Регенерация их могла быть стимули¬ 
рована аутотрансплантатом мышцы сердца. 

Индукция мышц в миокарде 

В предыдущем разделе мы установили, что аллотранс¬ 
плантированный кусок миокарда оказывает слабое формо¬ 
образовательное действие на клетки тканей внутренней 
среды взрослых млекопитающих и что, возможно, при ауто¬ 
трансплантации этот эффект можно усилить. Однако эф¬ 
фект может также зависеть от места или области, в кото¬ 
рую имплантировалась ткань индуктора. Наиболее важно 
было бы выяснить, возможна ли индукция мышечных во¬ 
локон сердца в самом миокарде и, если возможна, то специ¬ 
фичен ли индуктор. На эти вопросы дают ответ результаты 
следующих наших опытов (Л. В. Полежаев, 1962, 1971). 

Прежде всего напомним (см. предыдущие разделы дан¬ 
ной главы), что при нанесении колото-резаных ран или 
при введении в миокард инородных тел (стальных и же¬ 
латиновых игл) у взрослых кроликов, крыс и собак в оча¬ 
гах повреждения всегда возникают только соединительно¬ 
тканные рубцы, мышечные волокна сердца не образуются. 
В наших опытах с повреждением мышцы левого желудочка 
сердца у взрослых крыс, кроликов и собак путем нанесе¬ 
ния ожогов, получения экспериментально вызванного ин¬ 
фаркта, локального действия сильного вакуума в областях 
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повреждения также всегда возникали только рубцы (Л. В. 
Полежаев и др., 1965). 

Все же мы поставили дополнительный контрольный 
опыт. У взрослых кроликов по нашей обычной м.етодике 
(Л. В. Полежаев и др., 1958, 1965) вскрывали грудную 
клетку, разрезали перикард, обнажали сердце и в левом 
желудочке приблизительно на Ѵз от вершины тонким 
глазным скальпелем делали карман размером 6X3 мм. 
В этот карман имплантировали стерильный кусочек бати¬ 
ста размером 5X3 мм. На рану сердца накладывали 1—2 
шва. Животных забивали в разные сроки до 90 дней после 
операции. 

Гистологическое исследование показало, что во всех 
случаях в области раны, в которой находится имплантиро¬ 
ванный кусочек батиста, вначале образуются грануляции, 
а позднее — плотный соединительнотканный рубец. Мы¬ 
шечные волокна не возникают. Однако присутствие ино¬ 
родного тела в виде кусочка батиста вызывает образование 
по соседству с ним миогоядерных гигантских клеток ино¬ 
родных тел. Они имеют различную величину и форму, со¬ 
держат от двух до нескольких десятков ядер, заключенных 
в единую цитоплазму (рис. 51). По-видимому, они обра¬ 
зуются путем слияния цитоплазмы из мигрировавших 
к трансплантату полибластов (В. Г. Елисеев, 1959, 
и др.). 

В некоторых случаях, располагаясь вдоль льняных ни¬ 
тей батиста, они имеют форму многоядерных мышечных 
волокон (см. рис. 51). Ядра их удлиненные, плотные, рас¬ 
положены неправильно. Цитоплазма окрашивается пикро- 
фуксином в желтый цвет, как тело мышечного волокна, но 
не имеет ни миофибрилл, ни поперечной исчерченности. 
Через 3 нед после операции эти многоядерные клетки рас¬ 
падаются па отдельные одноядерные клетки, которые де¬ 
генерируют и исчезают. 

Совсем другое получается, когда в миокард кроликов 
аллотрансплантировали куски скелетных мышц бедра, ко¬ 
торые в течение 48 ч были обработаны в 1 % водном рас¬ 
творе трипанового синего. В этом случае рядом с резорби¬ 
рующимися трансплантатами образуются новые мышечные 
волокна. 

Прежде всего следует напомнить и подчеркнуть, что 
ткани трансплантата морфологически полностью некроти¬ 
зированы. Мышечные волокна лишены ядер или оставшие¬ 
ся ядра сильно пикнотизировапы. Волокна области очень 



Рис. 51. Гигантские клетки инородных тел (стрелки), возникшие 
в миокарде кроликов после имплантации кусочков батиста; через 
11 дней после трансплантации. Гигантские клетки напоминают мы¬ 
шечные волокна. 

Окраска пирофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х40. 


набухают, утрачивают свою нормальную структуру, гомо¬ 
генно прокрашиваются, растрескиваются, распадаются на 
фрагменты (рис. 42). Трипановый синий из них диффунди¬ 
рует в окружающую ткань и она погибает: мышечные 
волокна сердца и элементы соединительной ткани некроти- 
■зируются (рис. 52). Через 1—2—3 дня по мере исчезнове¬ 
ния красителя имплантат атакуется множеством сегменто¬ 
ядерных гранулоцитов, которые быстро распадаются, 
образуя детрит. Затем появляются лимфоциты, полибла- 
сты, многоядерные клетки инородных тел, заглатывающие 
краситель и детрит. Макрофаги активно фагоцитируют 
некротизированные мышечные волокна трансплантата, ко¬ 
торые полностью исчезнут через 25—30 дней после опера¬ 
ции, а через 45—90 дней на его месте будут лежать только 
«пигментные» макрофаги и гигантские клетки. 

Вокруг имплантата в виде муфты образуется толстая 
многослойная капсула грануляционной ткани, в которую 
входят элементы соединительнотканного и мышечного про¬ 
исхождения (рис. 53) и сосуды, переполненные кровью. 
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Рис. 52. Адлотранспдантация в миокард кроликов прокрашенного 
в трипановом синем и некротизированного куска скелетной мыш¬ 
цы. Через день после операции. 

Слева — толстые некротизированные мышечные волокна имплантата; 
справа — разрушенные мышечные волокна сердца реципиента. Окраска ге¬ 
матоксилин-эозином. Ок.хЮ, О6.Х20. 


Несмотря на то что в ряде мест из миогенных клеток возни¬ 
кает много тонких недифференцированных мышечных во¬ 
локон, они так сильно сжаты плотной быстро развиваю¬ 
щейся соединительной тканью, что не могут дифференци¬ 
роваться и остаются зажатыми в рубце. Дальнейшая 
судьба их неизвестна; либо они атрофируются и погибают, 
либо их жизнеспособность сохраняется, но мышечных во¬ 
локон они не образуют. 

Наружные слои мышц, окружаюпще имплантат, и раз¬ 
рушенные вокруг него мышцы сердца изменяются не так 
сильно. Они частично дедифференцируются: фрагменты 
мышечных волокон разделяются по вставочным дискам, 
очень светлеют, поперечная исчерченность в них исчезает, 
миофибриллы распадаются на мелкие зерна и сохраняются 
лишь по периферии волокна, ядра приобретают эмбрио- 
па.лыіый вид — светлеют, обо.лочки их становятся ясно 
очерченными, ядрышки отчетливо выделяются (рис. 54, а). 
Через 10 дней после операции и позже они начинают ре- 
дифференцироваться. В них возникают миофибрил.лы, по- 
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Рис. 53. Миогенныѳ грануляции, возникшие в миокарде кроликов 
вокруг имплантированных прокрашенных трипановым синим и не¬ 
кротизированных кусков скелетных мышц. Через 10 дней после 
операции. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.ХбО. 


перечная исчерченность, они становятся более плотными, 
фрагменты соединяются по вставочным дискам. Наблюда¬ 
ется множественное амитотическое деление ядер 
(рис. 54, б). Мышцы имеют как бы омоложенный вид, соч¬ 
ны даже через 45—90 дней после операции. Однако от 
культей мышц, разрезанных скальпелем во время опера¬ 
ции, регенерации не происходит. 

Наибольший интерес представляют процессы, происхо¬ 
дящие по соседству с имплантатом. Последний окружается 
лимфатической жидкостью, а через 3—5 дней после опера¬ 
ции довольно рыхлой соединительнотканной сумкой или 
капсулой. В ней находятся полибласты, гистиоциты, фиб¬ 
робласты и вскоре появляется довольно много саркобла- 
стов. Кроме того, имеются разного размера гигантские 
многоядерные клетки. Полибласты, располагающиеся по 
соседству с имплантатом, начинают изменяться. Круглое 
или овальное ядро становится светлым, клетки хроматина 
распыляются, возникают 1 или 2 крупных ядрышка, яснее 
очерчивается ядериая оболочка. Цитоплазма образует тол- 
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Рис. 54. Мышечные волокна сердца кролика, находящиеся в зо¬ 
не вне имплантированных прокрашенных в трипановом синем 
и некротизированных скелетных мышц и окружающих их мио- 
генных грануляций. 

а — дедифференцированные мышечные волокна, исчезновение миофиб- 
рилл и поперечной исчерченности через 10 дней после операции; б — 
редифференцировка мышц, амитозы мышечных ядер, через 24 дня пос¬ 
ле операции. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.ХбО. 



Рис. 55. Новообразование мышц в миокарде кроликов возле алло- 
грансплантированных прокрашенных трипановым синим и некро¬ 
тизированных скелетных мышц. і 

а — полибласты (пл) с базофильными отростками цитоплазмы через 3 дня 
после операции; б — цепочки саркобластов через 5 дней после операции; 
в — мышечный синцитий, саркоплазма базофильная через 24 дня после 
операции; ядра сгруппированы в середине волокна; г — мышечные волок¬ 
на с миофибриллами и поперечной исчерчепностью через 30 дней после 
операции. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизопу. Ок.хЮ, об.хбО. 


стыѳ базофильные отростки, которые соединяются друг с 
другом (рис. 55, а). Далее, через 10—13 дней после опера¬ 
ции появляются уже удлиненные веретеновидные сарко¬ 
бласты с базофильной цитоплазмой и овальными ядрами 
с крупными ядрышками. Они сливаются друг с другом, 
образуя цепочки и группы (рис. 55, б). Возникают массивы 
из не вполне дифференцированных островков и пакетов, 
состояп];их из отдельных волокон, их групп и связок или 
пакетов. Через 13—24 дня объем новообразованных мышц 
увеличивается, иногда по размеру достигая объема имплан¬ 
тата, который к этому времени сильно разрушается макро- 
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Рис. 55 (продолжение). 

фагами и резорбируется. Новообразованные мышечные во¬ 
локна имеют типичный для миокарда синцитиальный ха¬ 
рактер, волокна разветвляются и соединяются друг с 
другом. Они имеют очень базофильную саркоплазму, моло¬ 
ды и резко отличаются от мышечных волокон реципиента. 
Эти волокна толсты, гигантского размера, содержат обиль¬ 
ное количество эмбрионального типа ядер, которые часто 
лежат группами или цепочками подобно их расположению 
в молодом скелетно-мышечном волокне (рис. 55, в). Ново- 
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образованные мышечные волокна представляют собой как 
бы гибридные сердечно-скелетные волокна, которые нам 
никогда не приходилось наблюдать в других опытах по ре¬ 
генерации миокарда. Через 25—30 дней после операции 
в них появляется слабо развитая поперечная исчерченность 
(рис. 55, г). Через 45—90 дней после операции они распа¬ 
даются и область операции заполняется рубцовой соедини¬ 
тельной тканью. На их месте возникают макрофаги, гигант¬ 
ские клетки и миоцит Аничкова. 


Выводы 

1. Под влиянием индуктора — прокрашенных трипано- 
вым синим некротизированных скелетных мышц, аллоим- 
плантированных в миокард взрослым кроликам, можно 
вызвать новообразование довольно значительных по раз¬ 
меру островков и пакетов слабо дифференцированных мы¬ 
шечных волокон, независимо от культей мышц краевой 
зоны. 

2. При нанесении колото-резаных ран или при введении 
в миокард кроликов стальных или желатиновых игл в оча¬ 
гах повреждения возникают только рубцы. 

3. При имплантации в миокард кроликов кусочков ба¬ 
тиста возникает множество многоядерных гигантских кле¬ 
ток инородных тел, которые далее распадаются. Однако 
мышечные волокна при этом не образуются. 

4. Трансплантация прокрашенных некротизированных 
мышц в миокард кроликам вызывает частичную дедиффе¬ 
ренцировку, массовые амитозы мышечных ядер в миокар¬ 
де, как бы его омоложение. 

Дальнейшие опыты по индукции мышц в миокарде 

Как было видно, при аллотрансплантации в миокард 
взрослых кроликов куска прокрашенной некротизирован¬ 
ной скелетной мышцы вблизи имплантата независимо от 
мышц краевой зоны происходит новообразование мышеч¬ 
ных волокон. Они отличались своеобразием: были сходны 
и с сердечными и со скелетными мышечными волокнами, 
были как бы гибридными и не вполне дифференцированны¬ 
ми. У них была слабо выражена поперечная исчерченность 
и не было вставочных дисков. Поэтому возник вопрос, 
нельзя ли попытаться усилить их дифференцировку. 


Опыты были поставлены на взрослых кроликах породы 
шиншилла по уже описанной методике. В карман, сделан¬ 
ный в левом желудочке сердца, аутотрансплантировали 
кусочек мышцы бедра размером 5X3X3 мм, предваритель¬ 
но прокрашенный в 1% водном растворе трипанового си¬ 
него в течение 48 ч. Как и прежде, животных забивали 
в разные сроки опыта до 24 дней после операции. Исходя 
из данных Levander (1956, 1964) по индукции скелетных 
мышц, а также из данных нашей лаборатории по индукции 
костной и скелетно-мышечной ткани, мы предполагали, что 
при аутотрансплантации результаты эксперимента будут 
более четкими и определенными, чем при аллотрансплан¬ 
тации. Наши предположения подтвердились. 

В опыте с аутотрансплантацией прокрашенной некроти¬ 
зированной скелетной мышцы в миокард кроликов отмеча¬ 
лось новообразование дифференцированных мышечных 
волокон, причем в ряде случаев в значительном объеме. 
Процесс протекал следуюш;им образом. Как и прежде, 
к моменту операции прокрашенные мышцы морфологиче¬ 
ски были полностью некротизированы. В дальнейшем они 
ипвазировались сегментоядерными гранулоцитами, лимфо¬ 
цитами, полибластами и уничтожались макрофагами. Ок¬ 
ружающая их толща мышечных волокон сердца реципиен¬ 
та под влиянием токсического действия трипанового синего 
также некротизировалась и распадалась в первые дни 
после операции (рис. 56). Затем в этой зоне возникали 
миогенные грануляции, которые далее уплотнялись в связи 
с развитием грубой волокнистой ткани коллагенового руб¬ 
ца. В этой ткани можно было видеть много миогенных 
элементов и даже тонких недифференцированных волокон, 
но они не мог.ти далее дифференцироваться. От культей 
мышц образовывалось много тонких недифференцирован¬ 
ных отростков, по-видимому, с амитотически разделивши¬ 
мися попарно лежащими ядрами. Но отростки не могли 
прорасти плотный барьер рубца (рис. 57). Мышечные во¬ 
локна, находящиеся далее от зоны операции, были как бы 
омоложены, содержали молодого типа светлые ядра с круп¬ 
ными ядрышками. 

Наиболее важные изменения наблюдались в зоне, непо¬ 
средственно окружающей некротизированный трансплан¬ 
тат, вдали от мышц краевой зоны повреждения. Здесь 
среди клеток соединительной ткани через 5—7 дней (иног¬ 
да и позже) после операции появлялись саркобласты. Они 
были двух типов: типа кардиосаркобластов и типа скелет- 



Put'. 5(j. Участок из сердца кролика через 3 дня после опе¬ 
рации. 

Слева — толстые некротизированные, прокрашенные трипановым синим 
аутотрансплантированные скелетные мышечные волокна, справа — тонкие 
некротизированные мышечные волокна сердца. Окраска пикрофуксипом 
ІЮ Ван-Гпзону. Ок.ХЮ, об.Х40. 


ны.ч саркобластов. Первые представляют собой короткие 
толстые клетки и небольшие группы их с крупными свет- 
■тыми ядрами с заметными ядрышками и базофильной ци¬ 
топлазмой (рис. Г)8, а). Позднее, через 9 дней после опера¬ 
ции, количество пх увеличивается, они растут и образуют 
синцитий (рис. 58, б). Они состоят из ясно отделяющихся 
друг от друга клеток с крупными одиночно или попарно 
лежащими светлыми ядрами с заметными ядрышками и 
очень сходны с сердечными мышцами. Они лежат в местах 
])азрежения соединительной ткани. В ряде случаев между 
отдельными клетками видны перегородки, очень сходные 
с вставочными пластинками. По ходу процесса они увели¬ 
чиваются в размере и в них появляется ясно выраженная 
фибриллярность и поперечная исчерчениость (рис. 58,в). 
Для них характерно центральное расположение ядер и обіі- 
.чие анастомозов. Форма их может быть очень неправиль¬ 
ной: в волокнах могут быть утолщения, утоньшения и 
различные разветвления. Иногда они образуют большие 
массивы (рис. 58, г). 
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Рис. 57. Тоиіше недифферѳицироиашіыс отростки с ядрами (стрел¬ 
ки), образовавшиеся от культей мышеяных волокон в зоне рубца 
вокруг имплантированного куска прокрашенных и некротизирован¬ 
ный скелетных мышц через 15 дней после операции. 

Окраска гсматоксилин-аозиаом. Ок.хЮ, об.х40. 


Эти новообразованные мышцы сердечного типа. Однако 
наряду с ними возникают также мышцы скелетного н,тн 
гибридного, скелетно-сердечного, типа. 

Неподалеку от некротизированных, ф)агоцитирующнхсн 
.мышц трансплантата в местах разрежении грануляци(ш- 
ной ткани возникают длинные веретеновидные саркобла¬ 
сты с базофильной цитонлазмой и молодыми ядрами 
(рис. 59,а). Они образуют пучки и связки. Далее, чере.з 
7 дней после операции, сливаясь, они образуют мышечные 
трубочки и миосимпласты. В середине их находится много 
светлых молодых ядер с крупными ядрышками. Характер¬ 
но, что эти ядра лежат цепочками и группами, как у ске¬ 
летных мышечных элементов (рис. 59,6). В них возникают 
миофибриллы и поперечная исчерченность (рис. 59,в). 



Рис. 58. Иолообра-чование мышечных элементов в миокарде кроли¬ 
ков при аутотрансплантации кусков скелетных мышц, в течение 
'18 ч обработанных 1 % водным раствором трипанового синего и не¬ 
кротизированных. Ок.ХІО, об.Х40. 


а — толстые и короткие саркобласты сердца (стрелки); через 3 дня поело 
операции. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону; б — миосипцитиі! 
с центрально расположенными ядрами. Через 9 дней после операции. Ок¬ 
раска гематоксилин-эозином; в — мышечные волокна с миофибриллами, 
поперечной исчерченностью, анастомозами и ядрами, расположенными 
в середине волокна, через 22 дня после операции. Окраска — пикрофукси¬ 
ном по Ван-Гизоііу; г — пучки толстых и тонких разветвляющихся и ана- 
стомозирующвх дифференцированных мышечных волокон; центрально 
расположенные ядра. Через 22 дня после операции. Окраска пиь-рофуксп- 
ном по Ван-Гіізопу. 


В ряде случаов іг()вообра:ювашіые мышцы состоят и:і 
больших скоплений, островков или массивов, которые на¬ 
ходятся в местах разрежения соединительной ткани и ок¬ 
ружены плотным толстым кольцом рубцовой ткани 
(рис. 60,а). Они совершетгно не связаны ни с краевой .зоноіі 
мышц реципиента, ни с полностью некротизированным 
имплантатом. По своей структуре они как бы гибридны: 
толсты, длинны, по образуют анастомозы; ядра в них то 
.іежат одиночно н посередине волокна, как у сердечных 
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Рис. 58. (тіродолжсиие). 


Рис. 59. Новообразование мышечных элементов скелетного 
и гибридного, скелетно-сердечного, типов в миокарде кроли¬ 
ка возле аутотрансплантированных прокрашенных и некро¬ 
тизированных скелетных мышц: 
а — цепочки веретеновидных саркоблаотов (стрелки) через 15 дней 
после операции. Окраска гематоксилин-эозином. Ок.хЮ, об.х40; б — 
многоядерные миосимпласты (стрелки) через 7 дней после опера¬ 
ции. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.ХЮ, об.х40; в — 
мпогоядерное мышечное волокно о поперечной исчерченностью че¬ 
рез 11 дней после операции. Окраска гематоксилин-эозином. Ок.х 
ХЮ. об.ХЭО. 







Рис. 60. Массив новообразованных мышечных волокон, окру¬ 
женный плотной рубцовой тканью, неподалеку от имплан¬ 
тата. 

а — общий вид через 9 дней после операции. Окраска гематоксилив- 
эозином. Ок.хЮ, об.Хв; 6 — мышечные волокна из массива новооб¬ 
разованных мышечных волокон. Окраска пикрофуксином по Ван- 
Гизону. Ок.хЮ, об.х40. 

МЫШЦ, ТО ПО периферии и группами, как у скелетных; вста¬ 
вочных дисков в них нет (рис. 60,6). 

Поскольку имплантат был некротизирован, вряд ли мож¬ 
но предполагать, что эти новообразованные мышцы ске¬ 
летного или скелетно-сердечного типа возникли из пере¬ 
живших каким-то образом элементов имплантата. 
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Также и о новообразовании мышц сердечного типа вряд 
ли можно предположить, что они возникли из переживших 
каким-то образом мышц реципиента, поскольку они распо¬ 
лагаются вдали от мышц краевой зоны, отделены от них 
плотным кольцом рубца и можно проследить весь процесс 
их регенерации. 

Более вероятно, что новообразованные мышцы индуци¬ 
рованы имплантатом. Гибридный же характер их зависит 
от одновременного влияния на процесс их формирования 
ткане- (органо) специфических факторов имплантата 
(скелетных мышц) и миокарда. 

Выводы 

1. При аутоимплантации в миокард кроликов кусков 
скелетных мышц, в течение 48 ч прокрашенных в 1 % вод¬ 
ном растворе трипанового синего и некротизированных, 
трансплантаты фагоцитируются и резорбируются. Одновре¬ 
менно они вызывают новообразование иногда значитель¬ 
ных массивов мышечных волокон. 

2. Последние бывают сердечного, скелетного и сердечно¬ 
скелетного, гибридного типа. Поскольку имплантаты были 
некротизированы, а от культей мышц краевой зоны регене¬ 
рации не было, весьма вероятно, что новообразованные 
мышцы были индуцированы и что на характер их структу¬ 
ры влияли факторы как трансплантата, так и местные, 
миокарда. 


Новообразование мышечных волокон 
и стимуляция восстановительных процессов 
при дифтерийном миокардите у кроликов 

Мы видели, что при имплантации прокрашенных некро¬ 
тизированных скелетных мышечных волокон в миокард 
здоровых кроликов можно вызвать новообразование мы¬ 
шечных волокон вблизи имплантата и частичную дедиф¬ 
ференцировку, как бы омоложение мышечных волокон 
сердца в отдалении от трансплантата. Вместе с тем мы уже 
отмечали, что при дифтерийном миокардите у кроликов пу¬ 
тем введения гидролизата миокарда и некоторых других 
препаратов можно стимулировать восстановительные про¬ 
цессы и до известной степени нормализовать структуру 
перерожденных мышечных волокон сердца. Возникает 
вопрос, можно ли вызвать новообразование мышечных во- 
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локон и нормализацию поврежденной структуры миокарда 
при имплантации в миокард кусков прокрашенных некро¬ 
тизированных скелетных мышц или других тканей при 
дифтерийном миокардите у кроликов. Эксперименты пока¬ 
зали, что это возможно (Л. В. Полежаев, 1975в). 

Методика эксперимента была сходна с ранее описанной. 
У взрослых кроликов самцов и самок массой 3,5—5,4 кг 
однократно вводили в ушную вену дифтерийный токсин, 
полученный в Московском микробиологическом институте 
им. И. И. Мечникова, в дозе 0,3 мл/кг в разведении 1:1000 
0,9% физиологическим раствором. У них в 100% случаев 
развивался дифтерийный миокардит. Затем через 10—14 
дней (максимум развития миокардита) или через 6— 
7 Ѵг мес после введения токсина, когда у животных все еще 
сохранялись явления миокардита, им делали операции на 
сердце в условиях строгой асептики под уретановым нар¬ 
козом. В обнаженном сердце в левом желудочке глазным 
ножичком делали узкий карман длиной 5—6 мм и шириной 
2 мм. В карман через толстую иглу (диаметром 1,5 мм) 
шприцем с ввинчиваюпщмся поршнем вводили измельчен¬ 
ные ткани в объеме 0,05—0,1 см®. На рану сердца наклады¬ 
вали 1—2 шва атравматической иглой АКИ № 40. Раны 
зашивали. В течение 5 дней кроликам делали инъекции 
пенициллина по 30 000 ЕД. Для имплантации брали куски 
мышц бедра отдельно для каждого животного. Куски обра¬ 
батывали в 1 % водном растворе трипанового синего марки 
«Gurr»-2691 в течение 48 ч. Прокрашенную ткань ополас¬ 
кивали дистиллированной водой и мелко измельчали нож¬ 
ницами и аутотрансплантировали в миокард. 

В других опытах от других, здоровых кроликов выделяли 
верхние шейные и другие спинномозговые узлы и стволы 
вагусного нерва, помещали на 1 Ѵг ч в упомянутый раствор 
трипанового синего, ополаскивали в дистиллированной во¬ 
де и на 5—7 дней помещали в 0,5% раствор формалина для 
снижения антигенности, затем отмьтали дистиллирован¬ 
ной водой, измельчали и помещали в шприц. Имплантиро¬ 
вали нервную ткань с целью выяснения, возможно ли по¬ 
влиять тканеспецифически на поврежденную токсином 
нервную систему, регулирующую восстановительные про¬ 
цессы в миокарде, и неспецифически повлиять на повреж¬ 
денный токсином миокард и вызвать новообразование мы¬ 
шечных волокон в очаге повреждения сердца. 

Животных забивали в сроки от 7 до 29 дней после 
операции на сердце. Из сердца вырезали куски передней 
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стенки левого желудочка вместе с имплантатом. Серийные 
парафиновые срезы окрашивали гематоксилин-эозином и 
пикрофуксином по Ван-Гизону. 

В результате введения токсина и выполнения операции 
на сердце из 22 оперированных кроликов погибло 10 как во 
время операции, так и вскоре после нее. Кроме оставшихся 
после операции животных, были еще использованы кроли¬ 
ки, не оперированные после введения токсина. 

Результаты эксперимента 

В контроле, т. е. после введения кроликам дифтерийного 
токсина, как через 10 дней, так и через 7 мес в мышце 
сердца возникали отек, стаз, явления зернистой, вакуоль¬ 
ной и гиалиновой дегенерации, глыбчатый распад, миолиз, 
грануляционная и рубцовая ткань в очагах некроза 
(рис. 61). В опыте с аутотрансплантацией в поврежденный 
токсином мпокард прокрашенной мышцы имели место но¬ 
вообразование мышечных волокон и выраженная нормали¬ 
зация поврежденной структуры миокарда. 

Как и в ранее описанных опытах, после обработки три- 
паповым синим куски скелетной мышцы морфологически 
были некротизированы. После трансплантации они пропи¬ 
тывались серозным экссудатом, инфильтрировались эрит¬ 
роцитами и лейкоцитами и уничтожались макрофагами. 
Через 8 дней рядом с ними кое-где возникали саркобласты 
тина кардиосаркобластов (рис. 62,а) или типа скелетных 
саркобластов (рис. 62,6). В первом случае это были корот¬ 
кие, довольно толстые клетки, содержащие посередине рас¬ 
положенные ядра с крупными ядрышками. Во втором слу¬ 
чае это были сливающиеся в цепочки длинные веретено¬ 
видные клетки с продолговатыми ядрами. Через И дней 
саркобласты образовывали довольно длинные узкие много- 
ядерные связки (рис. 62,в), а через 15 дней после операции 
из них формировались мышечные волокна с миофибрилла- 
мп и иногда с поперечной исчерченностью. Ядра в них 
располагались поодиночке или группами посередине или 
по периферии волокна. Вставочные диски не возникали, но 
волокна образовывали миосинцитий. Это были как бы гиб¬ 
ридные, скелетно-сердечные, мышечные волокна. Они на¬ 
ходились между некротизированной тканью трансплантата, 
среди макрофагов и никак не были связаны с культями 
мышц краевой зоны. Объем новообразованных мышц был 
невелик, он зависел от небольшого объема имплантата и 
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Рис. 61. Мышца сердца кролика через 120 дней после введения диф¬ 
терийного токсина. Зернистое и гиалиновое перерождение, пикноз 
ядер, отек, миолиз. 

Окраска гематоксилин-эозином. ОкхЮ, об.Х40. 

малого размера узкого миокардиального кармана, куда он 
был введен через толстую иглу шприца. Вероятно, если бы 
увеличить размер кармана и объем имплантата, то соот¬ 
ветственно увеличился бы и размер новообразования 
мышц, как это было в других наших опытах. 

Инплантированные некротизированные скелетные мыш¬ 
цы оказывали значительное влияние на состояние всего 
поврежденного токсином миокарда. Явления зернистой, ва¬ 
куольной и даже гиалиновой дегенерации сглаживаются и 
исчезают, структура мышечных волокон принимает более 
нормальный вид уже через 8 дней после операции 
{рис. 63,а). В них восстанавливаются миофибриллы и по¬ 
перечная исчерченность, ядра увеличиваются, становятся 
светлыми, в них появляются крупные ядрышки. На месте 
распавшихся участков мышц возникают рубцы, а между 
мышечными волокнами — фиброзная ткань и толстые кол- 


Рис. 62. Новообразование мышечных элементов при дифтерийном 
миокардите у кроликов после аутотрансплантации в миокард куска 
скелетной мышцы, обработанной 1% водным раствором^ трипаново- 
го синего в течение 48 ч и некротизированной. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х40. а — саркобласты 
типа кардиосаркобластов (стрелки) через 8 дней после операции; б — сар¬ 
кобласты типа скелетных саркобластов через 8 дней после операции; в — 
мышечные волокна с миофибриллами через 15 дней после операции. Ря¬ 
дом с ними темные макрофаги и остатки мышц трансплантата. 
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лагеновые волокна. Особенно изменяются мышцы, окру- 
жаюіцие имплантат. Они сильно дедифференцируются, как 
бы омолаживаются, уподобляются эмбриональным. В сере¬ 
дине мышечных волокон исчезают миофибриллы, вставоч¬ 
ные пластинки либо исчезают, либо занимают косое, а не 
перпендикулярное к длинной оси волокна положение, ядра 
становятся молодыми. Очень многие ядра амитотически 
делятся. Кроме того, возникают настояш;ие митозы мышеч¬ 
ных ядер (рис. 63,6). Особенно много профаз (рис. 63,в), 
но видны также нормальные метафазы (рис. 63,г). Митозы 
окружаются светлыми двориками саркоплазмы, в которых 
совершенно исчезают миофибриллы. 

В опыте с аллотрансплантацией формалинизированной 
нервной ткани в поврежденный токсином миокард кроли¬ 
кам никакого новообразования мышечных волокон ни око¬ 
ло имплантата, ни от культей мышц сердца краевой зоны 
не было. Ткани имплантата фагоцитировались макрофага¬ 
ми и очаги повреждения рубцевались. Однако имплантат 
сильно В.ЛИЯЛ на перерожденную мышцу сердца реципиен¬ 
та и обусловливал ее нормализацию. Происходило сглажи¬ 
вание и исчезновение зернистой, вакуольной и даже гиали¬ 
новой дегенерации. Наблюдалась частичная дедифференци¬ 
ровка, а затем редифференцировка мышечных вол|)кон, 
возникало много амитозов мышечных ядер, особенное зо¬ 
нах, окружаюпщх имплантат'. Ебли через 10 дней Аосле 
введения токсина было 2—3% амитотически делящихся мы¬ 
шечных ядер сердца, то после имплантации в миокард 
нервной ткани их становилось 8—15 % во все сроки наблю¬ 
дения от 7 до 29 дней после операции. Однако при этом ни 
в одном случае не были видны митозы мышечных ядер. 

Итак, даже при дифтерийном миокардите у взрослых 
кроликов можно экспериментально вызвать новообразова¬ 
ние мышечных волокон в очагах повреждения путем имп¬ 
лантации в миокард прокрашенных трипановым синим не¬ 
кротизированных кусков скелетных мышц. При этом под 
влиянием имплантатов мышц происходит значительная 
нормализация перерожденной мышечной ткани сердца 
вплоть до образования не только множества амитозов, но 
даже настоящих митозов мышечных ядер. Имплантация 
формалинизированной нервной ткани не вызывает в пере¬ 
рожденном миокарде новообразования мышечных волокон 
и приводит к несколько более с.лабо выраженной нормали¬ 
зации структуры миокарда, чем имплантация мышц. За¬ 
мечательно, что имплантация прокрашенных скелетных 
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Рис. 63. Нормализация мышечны.х волокон сердца после их пере¬ 
рождения, возникшего через 10 дней после введения кроликам 
дифтерийного токсина и после трансплантации в миокард некро¬ 
тизированных прокрашенных трипановым синим скелетных мышц. 
Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону; а — 8 дней после трансплантации; 
сглаживание явлений дегенерации. Ок.хЮ, об.х40; 6 — 15 дней после 

трансплантации; значительная нормализация мышечных волокон и исчез¬ 
новение явлений дегенерации, частичная дедифференцировка мышечных 
волокон: в середине волокон исчезают миофибриллы, вставочные диски 
располагаются косо, либо исчезают, митозы мышечных ядер. Ок.хЮ, об.х 
40; в —профаза мышечного ядра. Ок.хЮ, об.хЭО; г — метафазы мышеч- 
ных ядер. Ок.хЮ, об.хЭО. 




Рис. 63. (продолжение). 

мышц вызывает более глубокие изменения в поврежден¬ 
ном дифтерийным токсином миокарде, чем в здоровом, ин¬ 
тактном: в первом случае возникает более глубокая дедиф¬ 
ференцировка мышечных волокон, чем во втором, и, поми¬ 
мо амитозов, появляются митозы мышечных ядер. 
По-видимому, повреждение мышцы сердца токсином соз¬ 
дает лучшую предпосылку для дальнейшего частичного 
разрушения и дедифференцировки мышцы сердца, чем в 
интактном, более резистентном к повреждению миокарде. 
Действует ли имплантат нервной ткани на поврежденный 
миокард непосредственно или через нервный аппарат ре¬ 
ципиента, остается невыясненным п требует дальнейших 
исследований. 

Источники новообразования мышц 
(авторадиографическое исследование) 

Ряд вышеприведенных экспериментов показал, что при 
имплантации в миокард здоровых кроликов и кроликов с 
дифтерийным миокардитом кусков скелетных мышц, про- 
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крашенных трипановым синим в течение 48 ч, в очагах 
повреждения рядом с имплантатом образуются саркобла¬ 
сты и мышечные волокна. Поскольку имплантаты морфо¬ 
логически некротизированы, а по данным Levander (1956, 
1964), они утрачивают способность к поглош;ению кислоро¬ 
да уже через 6—17 ч после обработки в красителе, и по¬ 
скольку регенерации от культей мышц не происходит, есть 
основания считать, что новообразуюш;иеся мышечные эле¬ 
менты возникают путем индукции из каких-то немиоген- 
ных или миогенных, но не способных ко вторичной диффе- 
ренцировке элементов. Вместе с тем все же нельзя пол¬ 
ностью исключить возможность того, что после обработки 
в красителе какие-то элементы сохранили свою жизнеспо¬ 
собность, пережили и явились источником регенерации 
мышц, а не индукции. 

Итак, происходит новообразование мышечных элементов 
в условиях наших опытов путем регенерации или индук¬ 
ции или обоими путями? Ответить на эти вопросы можно, 
пометив клетки индуктора или реципиента. Такие опыты 
были нами поставлены, и результаты их будут приведены 
ниже. 

Вообще вопрос об источниках регенерации скелетных 
мышц, согласно исследованиям последних лет (Мапго е. а., 
1970), еще не решен. Высказаны три основные гипотезы о 
том, что при регенерации скелетных мышц саркобласты 
могут возникать: 1) из собственно мышечных элементов — 
мышечных ядер с окружающим их участком саркоплазмы, 
2) из клеток-сателлитов, лежащих под сакролеммой мы¬ 
шечного волокна и не имеющих ни миофиламентов, ни 
миофибрилл, и 3) из каких-то гематогенных элементов. 
Как уже неоднократно отмечалось, сердечная мышца 
у взрослых млекопитающих при обычных условиях по¬ 
вреждения не регенерирует. П. П. Румянцев (1973) считает, 
что в ядрах культей мышц сердца синтез ДНК и митотиче¬ 
ская активность необратимо репрессированы. Клетки-са¬ 
теллиты в сердечно-мышечных волокнах не обнаружены. 

Таким образом, вопрос об источниках регенерации ске¬ 
летных и сердечных мышечных волокон сложен и его необ¬ 
ходимо проанализировать по частям. 

В этом опыте для метки клеток был использован пред¬ 
шественник синтеза ДНК ^Н-тимидин. Эксперимент про¬ 
водился на взрослых крысах самцах массой 200—250 г. 
Им внутрибрюшинно вводили ^Н-тимидин в дозе 1 мкКи/г 
(удельная активность 5,5 Ки/ммоль). В обычных условиях 
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асептики под эфирным наркозом им аутотрансплантировали 
в сальник куски скелетных мышц бедра, прокрашенные в 
1% водном растворе трипанового синего в течение 48 ч. 
Как обычно, после этого мышцы были морфологически не¬ 
кротизированы. Опыт длился 6 дней, т. е. то же время, 
в течение которого, как показали наши предварительные 
опыты (Л. В. Полежаев, 1971), после пересадки прокра¬ 
шенных мышц в сальнике новообразуются саркобласты, 
миосимпласты и мышечные трубочки. За это время ядра 
клеток, включившие ®Н-тимидин, могут несколько раз раз¬ 
делиться, а метка разбавиться, но все же будет заметной. 
Мечеными мы считали те клетки, над ядрами которых бы¬ 
ло не менее 7—8 зерен серебра. Было поставлено две серии 
опытов, по 3 крысы в каждой. 

В первой серии опытов крысам имплантировали в саль¬ 
ник прокрашенную мышцу, через 6 дней их забивали, при¬ 
чем за 2 ч до забоя внутрибрюшинно вводили изотоп, ко¬ 
торый включался в ДНК-синтезирующие ядра. Результат 
был вполне определенным. В некротизированные мышцы 
имплантата никакого включения не было (рис. 64). Имп¬ 
лантат подвергался фагоцитозу макрофагами. Рядом с- ним 
в разных местах возникали новообразованные мышечные 
элементы. В ядра мышечных трубочек изотоп не включал¬ 
ся, в них синтез ДНК прекращался. В ядра же отдельных 
одиночных клеток, полибластов, гистиоцитов, фибробла¬ 
стов и, вероятно, саркобластов, которые было трудно точно 
отличить под световым микроскопом от фибробластов, изо¬ 
топ хорошо включался: над ними метка бы.ла интенсив¬ 
ная— от 50—80 зерен серебра над ядром (рис. 65). Эти 
данные полностью соответствуют литературным, показы¬ 
вающим, что одиночные клетки соединительной ткани, и 
саркобласты синтезируют ДНК и интенсивно делятся, а 
после слияния саркобластов и образования мышечных тру¬ 
бочек синтез ДНК в их ядрах прекращается и происходит 
синтез сократительных белков (Stockdale, Holtzer, 1961;- 
Loeffler, 1969а, b; Mauro e. a., 1970, и др.). 

Во второй серии опытов крысам вначале вводили ^Н-ти- 
мидин, а затем через 2 ч после этого, когда клетки реципи¬ 
ента включали его и свободного изотопа в тканях не оста¬ 
валось, в сальник имплантировали куски прокрашенных 
мышц. Через 6 дней животных забивали. В этом опыте 
некротизированный имплантат также не включал изотоп. 
Метка иаблюдаласъ не только над ядрами одиночных кле¬ 
ток, но и над ядрами новообразованных миосимпластов 
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Рис. 64. Авторадиография скелетных мышц крысы, обработанных 
1% водным раствором трипанового синего в течение 48 ч. Через 
6 дней после пересадки в сальник. За 2 ч до забоя животным внут¬ 
рибрюшинно вводили Ш-тимидин в дозе 1 мкК/г массы тела. От¬ 
сутствие включения изотопа. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок.х7, об.ХЭО. 


И мышечных трубочек (рис. 66, а, б, в, г, д). Эта метка бы¬ 
ла уже разбавленной: над ядром насчитывалось не 50—80, 
а 7—15 зерен серебра. Этот опыт свидетельствует о том, что 
после введения изотопа пометились какие-то клетки реци¬ 
пиента, находящиеся в сальнике или мигрировавшие в не¬ 
го из других областей тела животного. Эти немиогенные 
клетки превратились в миобласты, образовавшие мышеч¬ 
ные трубочки. Следовательно, имела место индукция ске¬ 
летных мышечных волокон под влиянием специфического 
индуктора — прокрашенных некротизированных мышц им¬ 
плантата. 

Реагирующим материалом клеток реципиента могут быть 
местные клетки сальника, наиболее вероятно — полибла¬ 
сты, возможно возникшие из каких-то лимфоидных эле¬ 
ментов. Или это могут быть какие-то гематогенные элемен¬ 
ты, мигрировавшие в сальник к имплантату с током крови. 
Об этой возможности свидетельствует факт, что после вве¬ 
дения ®Н-тимидина и забоя животных через 2 ч многие 
клетки в мазках костного мозга содержат, густую метку. 
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Рис. 65. Авторадиография клеток соединительной ткани и новооб¬ 
разованных скелетных мышц в сальнике через 6 дней после транс¬ 
плантации куска скелетных мышц, обработанных трипановым си¬ 
ним. За 2 ч до забоя животных внутрибрюшинно вводили Ш-тими- 
дин. Ядра новообразованных мышечных волокон немеченые. Клет¬ 
ки соединительной ткани содержат густую метку. 

Окраска гематоксилин-эозином. Ок.х7. Об.хЭО. 



Возможно, что метятся также так называемые стволовые 
клетки или их потомки. 

Так или иначе, приведенные данные свидетельствуют об 
индукции мышц из немиогенных элементов, поскольку 
саркобластов нет ни в сальнике, ни в крови животного. 
В связи с этим подтверждаются, с одной стороны, данные 
о возможном гематогенном происхождении саркобластов 
в процессе регенерации скелетных мышц (Bateson е. а., 
1967; Sloper е. а., 1970), с другой, становится возможным 
высказать гипотезу о том, что клетки-сателлиты возникают 
из подобных же гематогенных элементов [полибласты (?), 
стволовые клетки (?)], мигрировавших к интактным или 
регенерируюш;им скелетным мышцам, вошедших в их со¬ 
став и далее превратившихся в клетки-сателлиты и в соб¬ 
ственно мышечные элементы. Эта гипотеза может быть 
проверена экспериментально. В случае ее подтверждения 
будет установлен новый источник и новый механизм обра¬ 
зования скелетных мышц. Исследование этих вопросов — 
дело будугцего. 
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Рис. 66. Авторадиография новообразованных скелет¬ 
ных мышц в сальнике. ^Н-тимидин вводили за 2 ч до 
пересадки в сальник куска мышц, обработанных три- 
пановым синим. Животных забивали через 6 дней пос¬ 
ле операции. Ядра новообразованных мьппц содержат 
метку (фокус наведен на зерна серебра, а не на тело 
клетки). 

а, б, в, г, д — разные случаи мечения ядер мышечных воло¬ 
кон. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.Х7, об.х90. 


Выводы 


1. При аутотрансплантации в сальник взрослым крысам 
прокрашенных трипановым синим некротизированных кус¬ 
ков скелетных мышц происходит новообразование мышеч¬ 
ных трубочек и мышечных волокон из немиогенных клеток 
реципиента, предварительно меченных ^Н-тимидином. 

2. Следовательно, новообразование мышечных элемен¬ 
тов в условиях подобных опытов происходит путем индук¬ 
ции. 

Приведенные данные не отрицают других возможных 
способов новообразования мышц: 1) из дедифференцирую- 
ш;ихся после разрушения собственно мышечных элементов 
п 2) из клеток-сателлитов. Возможно, что все три способа 
новообразования существуют один наряду с другим, а не 
исключают один другой. Об этой возможности свидетельст¬ 
вует ряд экспериментальных данных (Мапго е. а., 1970). 
Для выяснения этих вопросов требуются дальнейшие ис¬ 
следования. 

Источники новообразования мышц в миокарде 
(анализ по половому хроматину) 

Выше были изложены результаты наших исследований 
по вопросу об источниках новообразования мышц, индуци¬ 
рованных трансплантацией прокрашенных некротизирован¬ 
ных мышц методом авторадиографии. Однако к тому же 
вопросу можно подойти, использовав другой метод — метод 
различения клеток по половому хроматину. Как известно 
из цитологии, интерфазные ядра клеток разных тканей 
млекопитающих и человека мужского и женского пола 
различаются по половому хроматину. Имеет место половой 
диморфизм на клеточном уровне (Вагг, Bertram, 1949, 
и др.). Глыбки полового хроматина в ядрах у особей жен¬ 
ского пола определяются от 20 до 98 %, а у особей мужско¬ 
го пола — лишь до 10 % случаев. Это позволяет с доста¬ 
точной степенью точности различать клетки реципиента и 
трансплантата не только в эксперименте, но и в практиче¬ 
ской хирургии при перекрестной трансплантации тканей 
от самца к самке или в обратной комбинации. 

В специальном исследовании по изучению полового хро¬ 
матина в некоторых тканях в норме и при регенерации 
Г. П. Горохова (1971) установила, что у кроликов в интер¬ 
фазных ядрах половой хроматин у самок в сердечной мыш- 
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це в среднем встречается в 50,5 %, в скелетной мышце — 
в 52,2%, а у самцов — соответственно в 2,4 и 5,5% слу¬ 
чаев. Половой хроматин представляет собой глыбки или 
тельца в форме спаренных треугольников, вершинами, 
обращенными к центру ядра, в форме трапеции, в виде 
утолщения оболочки ядра, в виде двух палочек Х-образной 
формы или (реже) параллельно расположенных друг к 
другу. В сердечной и скелетной мышцах половой хроматин 
обычно локализуется на одном из полюсов ядра или не¬ 
сколько смещен с полюса. 

Г. П. Горохова (1971) подсчитывала пе все тельца поло¬ 
вого хроматина, а только те, которые располагались на 
ядерной оболочке. Это приводило к некоторому снижению 
процентного содержания полового хроматина в исследуемых 
тканях, по зато к более определенному и точному резуль¬ 
тату. Мы поступили так же в нашем исследовании. По.ло- 
вой хроматин хорошо определяется при окраске гематокси¬ 
лин-эозином и по Фельгену. Мы использовали обе эти ме¬ 
тодики, причем в наших опытах лучший результат дала 
окраска гематоксилином. 

В наших опытах па крысах мы аллотрансплантировали 
в сальник самцам прокрашенные в трипановом синем не¬ 
кротизированные скелетные мышцы самок. Животных 
забивали в сроки 11 и 15 дней после операции. Наблюда- 
.іись ре.зорбция трансплантатов и новообразование значи¬ 
тельных массивов мышц. Однако волокна последних были 
толсты, деформированы, ядра были не овальными, а округ¬ 
лыми, часто набухшими, и мы не могли точно определить 
тельца полового хроматина в их ядрах. 

Иной результат был получен в наших опытах на кроли¬ 
ках, когда в миокард самцов имплантировали также про¬ 
крашенные некротизированные куски скелетных мышц 
самок. Интерфазные ядра мышцы сердца самок имели чет¬ 
ко выраженный половой хроматин (рис. 67,а, б). Новообра¬ 
зованные мышечные элементы, возникшие после транс¬ 
плантации кусков скелетных мышц, как и в ранее оппсап- 
иых опытах, были обнаружены на всех стадиях развития; 
они состояли из саркобластов, миосимпластов и дифферен¬ 
цированных мышечных волокон и имели, как правило, 
гибридный сердечно-скелетно-мышечный характер. Ядра 
в них были хорошо сформированы, молодые, светлые, с яс¬ 
но очерченной оболочкой и заметными ядрышками 
(рис. 59,в). Подсчет показал, что в мышечных волокнах 
сердца у самок кроликов ядра с половым хроматином име- 
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Рис. 67. Ядра мышечных волокон сердца кролика с тельцами поло¬ 
вого хроматина, расположенного на полюсах ядра (стрелки), 
а, б — половой хроматин в виде утолщения кариолеммы и в виде трапе¬ 
ции па пей. Окраска пикрофукепном по Вап-Гизону. Ок.ХЮ, об.х 110, 

ются в 51—55%, а в новообразованпы.х мышечных волок¬ 
нах сердца реципиента самцов ядра с половым хромати¬ 
ном встречаются в 1—4% случаев. Другими словами, как 
и в описанных выше опытах с авторадиографией, и в этих 
экспериментах оказалось, что новообразованные мыіітсч- 
иыс волокна в сердце возникают из клеток реципиента. 
Иначе говоря, имеет место регенерация путем индукции 
мышечных волокон сердца. Конкретно, какие это клетки— 
миогенные или пемиогешіые, — настоящий опыт выявить 
не позволяет. 

Попутно следует затронуть еще один вопрос: почему но¬ 
вообразованные в миокарде мышцы часто имеют «гибрид¬ 
ную» структуру? Если трансплантация протгзводится под 
кожу или в сальник кроликов и крыс, то образуются новые 
мышечные волокна скелетного типа. Как показывают опы¬ 
ты с ®Н-тимидином, они возникают из иемиогоппых кле¬ 
ток. Следовательно, и качество определяется спецификой 
индуктора. При трансплантации того же индуктора в мио¬ 
кард получаются мышечные волокна сердечного и сердеч¬ 
но-скелетного типа. Этот результат может зависеть по 
крайней мере от двух причин: 1) либо формообра.зоваппе 
происходит из немиогенных клеток реципиента под влия¬ 
нием органноспецифическнх веществ индуктора — скелет¬ 
ной мышцы и одновременно под влиянием веществ (про¬ 
дуктов распада) самого миокарда, 2) либо в образовании 
«гибридных» мышечных волокон участвуют миогенные или 
пемиогенные клетки реципиента, а также каким-то обра¬ 
зом пережившие обработку в трипановом синем клетки 
имплантата скелетной мышцы. Об этой пос.ледней возмож¬ 
ности свидете.льствуют опыты на культурах тканей іи vitro 
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по гдбридцзации мышечных волокон (Jaffe, Feldman, 
1965). Путем трипсшшзацпи диссоциировали клетки из 
скелетных и сердечных мышечных волокон 3-дневиых эмб¬ 
рионов курицы, новорожденных крысы и кролика, плодов 
теленка и совместио культивировали их в различных соче¬ 
таниях, предварительно в 100 % случаев метили клетки од¬ 
ной какой-либо популяции и оставляли немечеными клетки 
другой популяции. Оказалось, что путем слияния разно¬ 
родных саркобластов из скелетных мышц возникают гиб¬ 
ридные скелетные мышечные волокна крысы — кролика, 
крысы — теленка, иногда даже крысы — цыпленка. Кроме 
того, в небольшом проценте случаев получались гибридные 
сердечно-мышечные волокна, возникшие из', скелетных и 
сердечных са|)коб.тіастов крыс. 

Однако в наших экспериментах прокрашенные куски 
скелетных мышц, имплантированных в миокард кролика, 
были, по-видимому, полностью некротизированы, вряд ли 
их пикпотизировапные ядра могли участвовать в образова¬ 
нии мышечных волокон. В связи с этим нам представляется 
более вероятным предположение, что новообразованные 
мышечные волокна в миокарде кроликов в условиях наше¬ 
го опыта возникали путем индукции из немиогенпых и 
(или) миогеішых клеток реципиента под влиянием двух 
іендукторов: имплантата и миокарда і)ецішисита. 

Выводы 

1. При аллотраненлаптацин в миокахщ кроликов самцов 
кусков прокрашенных некротизированных мышц самки ио- 
вообразуются мышечные ядра, которые по критерию поло¬ 
вого хроматина являются элементами реципиента. 

2. Новообразованные мышечные волокна в условиях 
данного (ніыта рогепе|ніруют путем индукции. 

Новообразование скелетных мышц в опытах 
с диффузионными камерами 

Экспех)именты показали, что под влиянием прокрашен¬ 
ного трансплантата скелетных мышц в сальнике, подкож¬ 
ной соедпііитольной ткани и миокарде можно индуцироваті. 
мышечные элементы из немиогенпых клеток реципиента. 
Морфологически эти прокрашенные мышцы — индуктор 
до и в течение всего опыта некротизированы. Все же не 
псключепо, что какая-то часть их элементов переживает и 
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принимает участие в новообразовании индуцированных 
мышц. С целью выяснить этот вопрос были поставлены 
опыты с диффузионными камерами на крысах и кроликах 
(Л. В. Полежаев, 1970, 1975). 

Камеры приготовляли разными способами. В одних слу¬ 
чаях использовали непроницаемые для клеток миллипоро¬ 
вые фильтры № 2 с диаметром пор 0,5 мкм (фильтры Мы¬ 
тищинского завода) и 0,45 мкм типа TW и ТН толщиной 
100 и 25 мкм. В других случаях применяли фильтры, про¬ 
ницаемые для клеток, с диаметром пор 1,5 мкм типа 
«AUFS Synpor». Из фильтров с порами 0,5 мкм приготов¬ 
ляли пакеты размером 10X8 мм, остальные фильтры на¬ 
клеивали специальным клеем на пластмассовые кольца 
толщиной 1 или 1,5 мм, с наружным диаметром 14 мм и 
внутренним 9 или 10 мм. Внутрь пакетов или камер поме¬ 
щали кусочки скелетных мышц бедра кроликов или крыс, 
в течение 48 ч прокрашенные в 1 % водном растворе трипа- 
нового синего марки <(Gurr»-2691 или фирмы National Апі- 
lyne Division, Allied Chemical and Dye Corporation, Now 
York. Камеры аллотрансплантировали под кожу бока, 
в брюшную полость или в сальник. 

Животных забивали в разные сроки — от 1 до 30 дней 
после операции. Камеры с окружающей их соединительной 
тканью фиксировали в жидкости Гелли или 10% формали¬ 
не, предварительно осторожно удаляли пластмассовые коль¬ 
ца, чтобы как можно меньше нарушить топографию тка¬ 
ней. Парафиновые срезы толщиной 6—7 мкм окрашивали 
іііікрофуксином но Ван-Гизопу, гематоксилин-эозином 
и по Фельгену. 


Результаты эксперимента 

Куски скелетных мышц после 48-часовой обработки 
в 1 % водном растворе трипанового синего морфологически 
были некротизированы, что мы уже неоднократно описы¬ 
вали выше. Они гомогенно прокрашивались, были лишены 
ядер, миофибрилл и поперечной исчерченности или сохра¬ 
няли сильно пикнотизированные ядра, очень измененные 
миофибриллы и грубую поперечную исчерченность. При 
этом они набухали и распадались на куски. 

После заключения их в непроницаемые для клеток ка¬ 
меры (поры диаметром 0,5 и 0,45 мкм) они (17 случаев) 
почти не изменялись в течение всего опыта. В них не про¬ 
являлось ни малейшего признака жизни и дальнейшего 
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Рис. 68. Некротизированные скелетные мышечные волокна кроли¬ 
ка, обработанные трипановым синим. Через 11 дней после заклю¬ 
чения их в диффузионную камеру (поры диаметром 0,45 мкм) и пе¬ 
ресадки под кожу кролика, мф — миллипоровый фильтр стенки 
камеры. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х40. 


развития. Лизис их протекал крайне медленно. Клетки из¬ 
вне не могли проникнуть сквозь фильтр внутрь камеры и 
инвазировать мышцы (рис. 68). 

В одном случае фильтр был неплотно приклеен к кольцу 
и в камеру мигрировали клетки, в основном сегментоядер- 
пые гранулоциты и полибласты. Они окружили некротизи¬ 
рованные мышечные волокна и превратились в веретено¬ 
видные клетки типа саркобластов через 9 дней после опе¬ 
рации (рис. 69). 

Весьма интересные результаты получились в опытах с 
камерами, в которых фильтры были проницаемы для кле¬ 
ток (поры диаметром 1,5 мкм) (18 случаев). Клетки из 
экссудата брюшной полости или из подкожного экссудата 
проникали сквозь поры фильтра внутрь камер. В результа¬ 
те внутри камер происходило новообразование сосудов (ко¬ 
торые нс могли прорасти сквозь стенку камеры), наполнен¬ 
ных эритроцитами, развивалась соединительная ткань, 
некротизированные мышцы энергично фагоцитировались 
макрофагами (рис. 70). Главное же — неподалеку или в 
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Рис. 69. Образование клеток типа саркобластов возле скелетных 
мышечных волокон, обработанных трипановым синим и помещен¬ 
ных в диффузионную камеру, у которой был неплотно приклеен 
фильтр, через 9 дней после операции. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.ХІО, об.х40. 


отдалении от некротизированных мышц возникали мы¬ 
шечные элементы. Саркобласты возникали в разные сроки 
начиная от 5 до 20 дней после операции в связи с резорб¬ 
цией имплантатов. Это были длинные веретеновидные 
клетки и группы их с удлиненным ядром и базофильной 
цитоплазмой, окрашивающейся пикрофуксином по Ван- 
Гизону, как мышцы (рис. 71). Они сливались в многоядер¬ 
ные симпласты и мышечные трубочки. Возникали мышеч¬ 
ные волокна с миофибриллами и множеством ядер, распо¬ 
ложенных вначале в середине волокна в виде цепочки 
ядер, характерной для скелетных мышц (рис. 72, а). Далее 
ядра в них располагались по периферии волокна, и возни¬ 
кала поперечная исчерченность, причем волокна иногда 
были очень длинны (рис. 72,6). 

Таким образом, из каких-то клеток, экссудата (возмож¬ 
но, полибластов), проникших внутрь камер, под влиянием 
прокрашенных некротизированных мышц возникали на¬ 
стоящие саркобласты, мышечные трубочки и поперечнопо¬ 
лосатые мышечные волокну, 
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Рис. 70. Сквозь миллипоровый фильтр (мф) диффузионной камеры 
с диаметром пор 1,5 мкм проникают клетки. Внутри камеры некро¬ 
тизированные мышцы трансплантата, которые фагоцитируются 
макрофагами. Соединительная ткань и сосуды с кровью. 6 дней 
после операции. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хЮ, о6.х40. 


Не менее интересные результаты получились в этих опы¬ 
тах с пересадкой камер с кусками прокрашенных мышц и 
проницаемыми для клеток порами (18 случаев) под кожу 
и в брюшную полость снаружи камер. В соединительно¬ 
тканных капсулах, окружаюш;их камеры, между коллаге¬ 
новыми волокнами образовались большие пучки, состоя¬ 
щие из толстых волнистых недифференцированных мышеч¬ 
ных волокон или мышцеподобных структур (рис. 73). 
В них можно было различить толстое тело волокна, окра¬ 
шивающееся пикрофуксином по Ван-Гизону, миофибрил- 
лы, ядра, расположенные по периферии волокон, но в них 
не было поперечной исчерченности. 

Следует подчеркнуть, что новообразованные недиффе¬ 
ренцированные мышцы или мышцеподобные структуры не 
имели никакой связи с мышцами реципиента. 

Сходные, но только менее развитые пучки и структуры 
мы наблюдали в соединительнотканных капсулах, окру¬ 
жающих камзры, приготовленные в виде пакетов, без ко¬ 
лец, с фильтрами 0,5 мкм. Но в этих случаях картина была 
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Рис. 71. Саркобласты, образующиеся из клеток, проникших сквозь 
поры (диаметр пор 1,5 мкм) миллипорового фильтра стенки 
камеры, в которой были помещены прокрашенные трипановым си¬ 
ним некротизированные скелетные мышцы. 20 дней после опе¬ 
рации. 

Окраска пикрофуксипом по Ван-Гизопу. Ок.хЮ, об.х40. 


менее выразительной и нельзя было полностью исключить 
того, что митозирующие клетки, принимаемые за сарко¬ 
бласты, в действительности были фибробластами. 

Новообразованные вне камер структуры были индуциро¬ 
ванными не до конца дифференцированными мышечными 
элементами. Они были весьма сходны с теми, что наблюда¬ 
ли Levander (1956, 1964) в опытах на кроликах и Van 
Haeften (1958) на куриных эмбрионах. Неполная диффе¬ 
ренцировка индуцированных мышц, как мы полагаем, мо¬ 
жет зависеть от отсутствия какого-то условия, возможно, 
от некоторого отдаления от индуктора, что может приво¬ 
дить к рассеянию индуцируюгдих веществ, действующих 
при непосредственном контакте с реагирующей тканью. 

Выводы 

1. Обработанные в течение 48 ч в 1% водном растворе 
трипанового синего куски скелетных мышц кроликов и 
крыс морфологически некротизированы. Заключенные в 
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Рис. 72. Мышечные трубочки с ядрами и миофибриллами, обра¬ 
зовавшиеся внутри диффузионных камер (поры диаметром 
1,5 мкм) со скелетными некротизированными мышцами. Через 
■ 15 дней после операции. 

а — несколько мышечных трубочек; справа внизу — темные некротизи¬ 
рованные мышцы имплантата; б — участок длинного дифференцирован¬ 
ного мышечного волокна, тянущегося вдоль стенки диффузионной ка¬ 
меры. мф — миллипоровый фильтр. Окраска пикрофуксином по Ван-Ги- 
зону. Ок.ХЮ, О6.Х40. 




Рис. 73. Мышцеподобные структуры, образовавшиеся в соедини¬ 
тельнотканной капсуле вне диффузионной камеры (диаметр пор 
1,5 мкм), содержащей прокрашенные некротизированные мышцы, 
через 20 дней после операции. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.хіО, о6.х40. 


диффузионные камеры, непроницаемые для клеток и про¬ 
ницаемые для жидкостей питательной среды, они не спо¬ 
собны к развитию при пересадке камер под кожу и 
в сальник. 

2. Если диффузионные камеры приготовлены из фильт¬ 
ров, проницаемых для клеток, то последние проникают 
внутрь камеры. При этом внутри камеры образуются кро¬ 
веносные сосуды с кровью, соединительная ткань и макро¬ 
фаги, фагоцитирующие некротизированный имплантат. 
Одновременно из каких-то мигрировавших в камеры кле¬ 
ток [полибластов (?), стволовых клеток (?)] возникают 
саркобласты, мышечные трубочки и мышечные волокна. 

3. Снаружи диффузионных камер, содержащих прокра¬ 
шенные некротизированные мышцы, в окружающей их сое¬ 
динительнотканной капсуле без всякой связи с мышцами 
реципиента образуются большие пучки мышечных воло¬ 
кон без поперечной исчерченности. 

4. Таким образом, из каких-то немиогенных клеток ре¬ 
ципиента под влиянием прокрашенных и некротизирован¬ 
ных скелетных мышц внутри и вне диффузионных камер, 
помещенных под кожу или в брюшную полость кроликов 
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и крыс, могут индуцироваться дифференцированные и не 
вполне дифференцированные скелетные мышечные во¬ 
локна. 


Новообразование 
сердечно-мышечных структур 
в опытах с диффузионными камерами 

В ііродыдуш;их разделах настоящей главы было отмече¬ 
но, что прокрашенные куски мышцы сердца при их гомо¬ 
трансплантации под кожу и в сальник кроликов и крыс 
обладают слабой индуцирующей способностью. Из многих 
экспериментов только в одном на кроликах при пересадке 
кусков прокрашенного трипановым синим миокарда под 
кожу бока у кроликов мы наблюдали образование миобла- 
стов и миосинцития. Некротизированный прокрашиванием 
миокард как индуктор гомологичной ткани действует го¬ 
раздо слабее прокрашенной скелетной мышцы. Это может 
быть связано с более слабой индуцирующей способностью 
миокарда или с его более сильным антигенным действием 
по сравнению с таковыми скелетных мышц или с какими- 
то другими свойствами. 

Между том на основании одного случайного и последую¬ 
щих специальных экспериментов мы убедились в том, что 
индуцирующее действие миокарда можно усилить. 

В одном из опытов на кроликах под кожу одного бока 
гомотрансплантировали прокрашенный, как обычно, кусок 
миокарда, а под кожу другого бока — непроницаемую для 
клеток (поры диаметром 0,45 мкм) диффузионную камеру, 
содержащую прокрашенную скелетную мышцу. Как уже 
отмечалось, миокард в этом опыте не вызывал новообразо¬ 
вания мышц. Снаружи камер со скелетной мышцей возни¬ 
кала соединительнотканная капсула, в которой нельзя бы¬ 
ло определить образование мышечных волокон. Внутри 
камеры мышцы сохраняли свое состояние некроза. Прокра¬ 
шенные куски миокарда, помещенные в непроницаемые 
для клеток диффузионные камеры, также были некроти¬ 
зированы и не развивались даже через 14 дней после опе¬ 
рации (рис. 74). 

Но вот в одном случае по ошибке под кон«у бока кролика 
пересадили вместе кусок прокрашенного миокарда и диф¬ 
фузионную камеру (поры диаметром 0,45 мкм) с прокра¬ 
шенной скелетной мышцей. На гистологических срезах, 
к нашему большому удивлению, обнаружили, что через 



Рис. 74. Некротизированная сердечная мышца, прокрашенная три- 
пановым синим, через 14 дней после пересадки ее в диффузионной 
камере (поры диаметром 0,45 мкм) под кожу кролика. 
Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. Ок.ХЮ, об,Х40. 


22 дня после операции рядом с камерой в соединительно¬ 
тканной капсуле аллотрансплантированный некротизиро¬ 
ванный кусок миокарда почти весь уничтожен макрофага¬ 
ми, а рядом с ним и на его месте возникло множество 
мышечных волокон. Они были тонкие, плотные, образовы¬ 
вали синцитий, содержали миофибриллы и продолговатые 
ядра, расположенные поодиночке, попарно или небольши¬ 
ми группами, главным образом в середине волокна 
(рис. 75). По своему виду и общей структуре они напоми¬ 
нали сердечно-мышечные, а не скелетные волокна. Рядом 
с ними находилось много макрофагов, лимфоидных и плаз¬ 
матических клеток. 

Эти мышцы могли либо регенерировать из переживших 
каким-то образом прокрашенных элементов аллотранс- 
плантированного миокарда, что, как нам кажется, малове¬ 
роятно, потому что последний был морфологически совер¬ 
шенно некротизирован, либо они могли индуцироваться из 
немиогенных клеток реципиента под влиянием веществ, 
выделяемых из некротизированного миокарда, и веществ, 
выделяемых из некротизированной скелетной мышцы, на- 
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Рис. 75. Мышечные волокна (стрелки), образовавшиеся на месте 
кусочка миокарда, прокрашенного трппановым синим и фагоцити¬ 
рованного, через 22 дня после пересадки его под кожу груди кроли¬ 
ка рядом с диффузионной камерой со скелетными мышцами, обра¬ 
ботанными трипановым синим. 

Окраска пиіфофуксиіюм по Ван-Гизону. Ок.хЮ, об.х40. 


ходящейся В диффузионной камере. Для проверки этого 
были поставлены спен;иальные опыты. В опытах на кроли¬ 
ках под кожу бока и в сальник пересаживали диффузион¬ 
ные камеры, содержащие прокрашенные некротизирован¬ 
ные куски скелетной мышцы, а рядом с ними прокрашен¬ 
ные некротизированные куски миокарда. Камеры 
приготовляли из миллипоровых фильтров, непроницаемых 
(поры диаметром 0,45 мкм) и проницаемых (поры диамет¬ 
ром 1,5 мкм) для клеток. Всего было поставлено 83 опыта. 

Результаты получились вполне определенными. Прежде 
всего следует отметить, что во всех случаях, в которых 
фильтры были проницаемы для клеток, клетки проникали 
внутрь камеры и, как и в ранее описанных опытах, внутри 
камер развивались саркобласты и дифференцированные 
мышечные волокна. 

В этих же случаях снаружи камер, как под кожей, так 
и в сальнике, развивались большие связки, петли и пакеты 
атипичных мышечных волокон (рис. 76, а, б). Они содер¬ 
жали миофибриллы, ядра, расположенные преимуществен¬ 
но по периферии волокна, и окрашивались пикрофуксином 
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Рис. 76. Мышечноподобные структуры с ядрами и миофибрилла- 
ми, но без поперечной исчерченности и вставочных дисков, об¬ 
разовавшиеся над стенкой диффузионной камеры (внизу) вне 
камеры, содержащей некротизированные прокрашенные трипа- 
новым синим мышцы, и рядом с камерой кусок прокрашенного 
некротизированного миокарда кролика. Сильная лимфоцитарно¬ 
плазматическая реакция. 15 дней после операции, 
а — петли плотных мышцеподобных волокон; б — прямое мышечное во¬ 
локно. Окраска пикрофуксином по Вая-Гизону. Ок.ХЮ, об.х40. 






Рис. 77. Миокардоподобная структура, образовавшаяся в стенке 
сальника кролика через 25 дней после трансплантации прокрашен¬ 
ных трипановым синим и некротизированных кусков миокарда 
и рядом диффузионной камеры с прокрашенными некротизирован¬ 
ными скелетными мышцами. 

Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. а вид структуры в целом. 
Ок.хю, О0.Х20-, О — нижняя часть структуры. Ок.хЮ, об.х40; 
в — другой участок новообразованной структуры. Ок.х7, об.хѲО. 




Рис. 77 (продолжение). 

по Ван-Гизону в желтый цвет, как мышцы. Рядом с ними 
было множество различных лейкоцитов и плазматических 
клеток. По своей структуре они приближались скорее 
к скелетным, чем к сердечным мышцам. 

В других случаях как в сальнике, так и под кожей вне 
камер, иногда на значительном расстоянии от них возни¬ 
кали островки или довольно сильно развитые плотные мас¬ 
сивы, напоминаюш;ие сердечно-мышечные структуры. Они 
окрашивались пикрофуксином по Ван-Гизону в желтый 
цвет, как мышцы. Содержали неправильно извитые плот¬ 
ные волокна с ядрами и были пронизаны множеством со¬ 
судов. 

В некоторых случаях на срезах они напоминали раз¬ 
рез миокарда (рис. 77, а, б), развивались обычно в поздние 
сроки опыта — через 25 дней после операции. Мышечные 
волокна в них были плотные, содержали миофибриллы, 
образовывали синцитий, ядра, как правило, располагались 
посередине, а не по периферии волокна. Вставочных 
дисков и поперечной исчерченности в них не было 
(рис. 77, в). 

Иногда такие мышцеподобные островки возникали с на¬ 
ружной стороны сальника в виде островков, состоящих из 
неправильно сформированных мышцеподобных струк- 
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тур: миосинцития, с ядрами, с толстыми и тонкими волок¬ 
нами, но без поперечной исчерченности и даже без мио- 
фибрилл (рис. 78, а, б). 

Подобные мышцеподобные структуры и недифференци¬ 
рованные мышечные волокна очень напоминали те, кото¬ 
рые возникали в наших опытах с диатермокоагуляцией 
участка миокарда у крыс в центре очагов повреждения, не¬ 
зависимо от культей мышц (рис. 34, б) (Л. В. Полежаев 
и др., 1965). Вместе с тем они были сходны с теми сердечно¬ 
мышечными волокнами и мыппі;еподобными структурами, 
которые наблюдал Ebert (1959) в своих опытах на хорион- 
аллантоисе куриных эмбрионов. Он получал эти структу¬ 
ры, добавляя к РНК из сердца цыпленка вирус саркомы 
Rous как усилитель морфогенеза. В наших опытах таким 
усилителем действия прокрашенного некротизирован¬ 
ного куска миокарда были диффузионные камеры с 
кусками прокрашенных некротизированных скелетных 
мышц. 

Атипичность развития новообразованных сердечно-мыш- 
цеподобных структур могла быть следствием рассеяния 
индуцирующих веществ из-за значительного расстояния 
между индуктором и реагирующим материалом и (или) 
отсутствия каких-то других, пока не выясненных факто¬ 
ров. В этом направлении требуются дальнейшие исследо¬ 
вания. 


Выводы 

1. Слабое индуцирующее действие прокрашенного три- 
пановым синим куска миокарда, аллотрансплантированно- 
го в подкожную соединительную ткань или в сальник кро¬ 
ликов, можно усилить, если рядом с этим куском поме¬ 
стить диффузионную камеру, содержащую прокрашенный 
некротизированный кусок скелетной мышцы. 

2. При этих условиях на месте резорбирующегося, фаго¬ 
цитируемого макрофагами куска: миокарда и рядом с ним 
возникают мышечные волокна и структуры, подобные не¬ 
дифференцированным сердечным мышцам. Мышечные во¬ 
локна плотны, имеют миофибриллы, ядра и образуют 
синцитий, но не имеют вставочных дисков и поперечной ис¬ 
черченности. Новообразованный недифференцированный 
мышечный синцитий, находящийся в отдалении от транс¬ 
плантата, может состоять из недифференцированных мы¬ 
шечных волокон. 
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Рис. 78. Миосиицитий, образовавшийся в стенке сальника кролика 
через 20 дней после пересадки обработанного трипановым синим 
и некротизированного куска миокарда и рядом с ним диффузион¬ 
ной камеры с прокрашенными некротизированными скелетными 
мышцами. 

а —общий вид. Ок.хТ, об.х20, 6 — деталь того же участка, Ок.хЮ, 
О6..Х40. Окраска пикрофуксином по Ван-Гизону. 


3 . tto -видимому, для полной дифференцировки индУДЙ- 
рованных мышечных волокон не хватает каких-то пока 
еш;е не выясненных условий. 

Заключение 

Подведем некоторые обЕЦие итоги по результатам^ изло¬ 
женным в настоящей главе. 

Мышца сердца у взрослых млекопитающих при обычных 
условиях ее повреждения не регенерирует, в очагах по¬ 
вреждения образуется грануляционная, а затем плотная 
рубцовая ткань. Причина отсутствия способности к реге¬ 
нерации миокарда у этих животных точно не выяснена. 
Однако при определенных условиях опыта у них можно 
получить регенерацию мышечных волокон в очагах по¬ 
вреждения. В некоторых опытах (с диатермокоагуляцией 
левого желудочка сердца у крыс) (Л. В. Полежаев и др., 
1965) или в опытах с резекцией и пластикой участков же¬ 
лудочка сердца у собак (Н. П. Синицин, 1959) мышечные 
волокна сердца образуются в центре очага повренедения, 
независимо от культей мышц краевой зоны. Происхожде¬ 
ние и механизм образования их неясен. Возможно, что 
саркобласты и образующиеся из них мышечные волокна 
возникают путем индукции, при которой индуцирующим 
фактором будут являться специфические вещества, выде¬ 
ляющиеся из распадающихся поврежденных мышц сердца, 
а реагирующим материалом — миогенные или немиоген- 
ные клетки. Миогенные клетки — те, которые отделяются 
от культей мышц краевой зоны и вместе с клетками соеди¬ 
нительной ткани мигрируют в очаг повреждения, но сами 
по себе, без дополнительного воздействия вторично диффе¬ 
ренцироваться не могут. Немиогенные клетки могут быть 
какими-то клетками внутренней среды, которые под влия¬ 
нием специфических индуцирующих веществ превращают¬ 
ся в саркобласты. 

Вопрос о возможном индукционном механизме регене¬ 
рирующих мышечных волокон сердца потребовал проведе¬ 
ния специальных разнообразных экспериментальных ис¬ 
следований. 

Прежде всего следует отметить, что в литературе уже 
имелись экспериментальные данные о возможности индук¬ 
ции скелетных и сердечных мышечных волокон. Levander 
(1956) показал возможность индукции скелетных мышц 
в сальнике кроликов при аутоимплантации в него кусков 


135 


Мышц, обработаяймх трийановым сиййм й йекротизйрО- 
ваниых. Van Haeften (1958) йолучйл индукцию мышц в 
хорионаллантоисе куриных эмбрионов под влиянием гомо¬ 
генатов мышц цыпленка. Ebert (1959) в хорионаллантоисе 
куриных зародышей индуцировал сердечные мышечные 
волокна микросомной фракцией миокарда цыпленка с до¬ 
бавлением вируса саркомы Rons. 

Куски бластодермы куриных эмбрионов, не содержащие 
презумптивных зачатков сердца, при эксплантации не об¬ 
разуют сердечно-мышечной ткани. Если же к ним приба¬ 
вить РНК из сердца цыпленка, то маленькие эксплантаты 
дифференцируются в пульсирующую сердечно-мышечную 
ткань (Bntros, 1965; Niu, Mulherkar, 1970). Если эксплан- 
тируются куски бластодермы большего размера, то они под 
влиянием ядерной или цитоплазматической РНК из серд¬ 
ца цыпленка превращаются в пульсирующие сердечные 
трубки, состоящие из сердечных мышц, что было установ¬ 
лено с помощью светового и электронного микроскопов 
(Niu, Despande, 1973). Действие индуктора специфично: 
РНК из печени, мозга или почки не могут побудить бла¬ 
стодерму к дифференцировка в сердечно-мышечную 
ткань. 

Ranzi (1973) выделял из скелетных мышц, сердца, пече¬ 
ни и почек цыпленка рибонуклеопротеины и инокулировал 
их на хорионаллантоисную мембрану куриных эмбрионов. 

В результате в хорионаллантоисной мембране происхо¬ 
дила органоспецифическая индукция соответственно ске¬ 
летных и сердечных мышц, клеток печени с гликогеном и 
почечных канальцев. Э. Вольф (1971) пришел к выводу, 
что индукторы — специфические факторы, обладающие 
специфическим действием. Так, в опытах на куриных эмб¬ 
рионах в мезенхиме преджелудка мочеточником можно 
индуцировать секреторные трубочки. В эпидермисе 7—8- 
дневного куриного эмбриона под влиянием мезенхимы за¬ 
чатков молочных желез 13-дневных зародышей кролика 
можно индуцировать структуры, которые морфологически 
имеют вид настоящих молочных желез. 

В наших экспериментах удалось индуцировать саркобла¬ 
сты, недифференцированные и дифференцированные 
скелетные мышечные волокна в сальнике и подкожной 
соединительной ткани у кроликов и крыс при ауто- и алло¬ 
трансплантации прокрашенных трипановым синим некро¬ 
тизированных скелетных мышц. При постановке подобных 
же опытов, в которых в качестве индукторов были исполь- 



aofiaubt йрбіірашенйые йёкрбтиайрбваййьіб мьійіцьі сердда, 
в большинстве случаев результат был отрицательным. 
Только в одной серии опытов в подкожной соединительной 
ткани удалось индуцировать недифференцированные мио- 
симпласты и недифференцированные мышечные волокна. 
Следовательно, миокард как индуктор действует значи¬ 
тельно слабее скелетной мышцы. 

Необходимо отметить, что пересадка под кожу крыс и 
кроликов кусков целлоидина, агара или прокрашенного 
некротизированного куска почки вызывает только реакцию 
асептического воспаления. 

При пересадке в миокард кроликов инородных тел: 
стальных или желатиновых игл (В. Оппель, 1901; Н. Н. 
Лничков, 1912) или в наших опытах кусочков батиста — 
происходит только рубцевание очагов повреждения. В пос¬ 
леднем случае образуются также гигантские клетки ино¬ 
родных тел, иногда напоминающие, но не истинные 
мышечные волокна. Если же ауто- или аллотрансплантиро- 
вать в миокард кроликов прокрашенные некротизирован¬ 
ные куски скелетных мышц, то около трансплантатов 
образуются пучки мышечных волокон. Они окружены сло¬ 
ем толстой грануляционной и затем плотной рубцовой 
ткани и не связаны с культями мышц краевой зоны, от 
которых регенерации не происходит. По своему характеру 
новообразованные мышцы имеют вид сердечных, скелет¬ 
ных или гибридных — сердечно-скелетных. 

Мечение клеток реципиентов крыс ^Н-тимидином с по¬ 
следующей имплантацией в сальник немеченых прокра¬ 
шенных, некротизированных кусков мышц показало, что 
новообразующиеся мышечные волокна возникают из 
меченых клеток. Аллотрансплантация кусков прокрашен¬ 
ных некротизированных мышц в миокард кроликам, отли¬ 
чающимся от доноров по половому хроматину, также пока¬ 
зала, что образующиеся мышечные волокна возникают из 
клеток реципиента. Другими словами, имеет место ре¬ 
генерация путем индукции мышечных волокон в мио¬ 
карде. 

Новообразование мышечных волокон в мышце сердца на¬ 
блюдается также при имплантации прокрашенных некро¬ 
тизированных мышц при дифтерийном миокардите у кро¬ 
ликов. Кроме того, имплантат оказывает сильнейшее 
влияние на весь миокард, вызывая в его мышечных волок¬ 
нах частичную дедифференцировку и появление массовых 
амитозов ядер, т. е. известное его обновление. Эти явления 
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наблюдаюіся в сердце как у зДоройых кроликов, так it 
у кроликов с дифтерийным миокардитом. В последнем слу¬ 
чае имеет место также довольно зцачительная обратимость 
патологических изменений; исчезновение зернистой и ва¬ 
куольной дегенерации, сглаживание гиалиновой и прекра¬ 
щение глыбчатого распада. При этом мышечные волокна 
очень сильно дедифференцируются и в них появляется 
много митозов ядер, главным образом профаз и метафаз. 
Таким образом, открывается новый путь для лечения пере¬ 
рожденной мышцы сердца. 

После заключения прокрашенных некротизированных 
кусочков скелетных или сердечных мышц кроликов и крыс 
в диффузионные камеры, непроницаемые для клеток (по¬ 
ры диаметром 0,45 и 0,5 мкм), и пересадки камер под ко¬ 
жу или в брюшную полость кусочки не развиваются. Если 
же такие же кусочки скелетных мышц поместить в каме¬ 
ры, проницаемые для клеток (поры диаметром 1,5 мкм), 
то клетки проникают сквозь фильтры внутрь камер и там 
возникает соединительная ткань, образуются сосуды с 
кровью, имплантаты фагоцитируются макрофагами, а из 
каких-то мигрировавших клеток [полибласты (?), лим¬ 
фоидные или стволовые клетки (?)] индуцируются сарко¬ 
бласты, миосимпласты, мышечные трубочки и дифферен¬ 
цированные мышечные волокна. Следовательно, и в опыте 
с диффузионными камерами, как и в опытах с ®Н-тимиди- 
ном, источником новообразования мышц являются какие- 
то немиогенные клетки. 

Замечательно, что в подкожной соединительной ткани 
или в сальнике, окружающих диффузионные камеры, со¬ 
держащие прокрашенные некротизированные мышцы, так¬ 
же возникают пучки или связки недифференцированных 
мышечных волокон. 

Более того, камеры с такими имплантатами, пересажен¬ 
ные рядом с кусками прокрашенных некротизированных 
кусков миокарда кролика, усиливают индуцирующее дей¬ 
ствие последних и вызывают образование мышечных во¬ 
локон сердечного типа или миокардоподобных структур 
как в подкожной соединительной ткани, так и в сальнике. 

Итак, скелетные мышечные волокна под влиянием про¬ 
крашенных трипановым синим некротизированных скелет¬ 
ных мышц можно индуцировать из каких-то немиогенных 
клеток. Прокрашенные некротизированные скелетные 
мышцы могут индуцировать в миокарде здоровых кроликов 
и кроликов с дифтерийным миокардитом пучки мышц сер- 
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дечного, скелетного и гибридного — сердечно-скелетного 
типа. Миокард обладает слабым индуцирующим действием, 
но оно может быть усилено действием некротизированных 
скелетных мышц как индуктора. Возможность индукции 
скелетных мышц из немиогенных клеток может послужить 
основой для гипотезы, что они являются источником обра¬ 
зования клеток-сателлитов мышц. С помощью имплантации 
прокрашенных некротизированных мышц в миокард мож¬ 
но вызвать как бы обновление его, а также обратимость 
патологических изменений, например исчезновение явле¬ 
ний дегенерации мышечных волокон при дифтерийном 
миокардите и прекращение глыбчатого распада и миолиза. 
При этом сильно интенсифицируется амитотическое и про¬ 
исходит даже митотическое деление ядер мышечных воло¬ 
кон сердца. Имплантация прокрашенных некротизирован¬ 
ных скелетных мышц в миокард вызывает более значитель¬ 
ные изменения в сердце при дифтерийном миокардите, чем 
у интактных животных. 


Глава IV 


Анализ регенерации путем индукции 


Способы, или механизмы, регенерации 

В результате проведенного анализа можно сказать, что 
к ранее установленным способам, или механизмам, регене¬ 
рации— морфаллаксису и эпиморфозу (Morgan, 1901) и 
явлению «регенерационной гипертрофии» (М. А. Воронцо¬ 
ва, 1953; М. А. Воронцова, Л. Д. Лиознер, 1957) можно до¬ 
бавить еще один способ, или механизм, регенерации — ре¬ 
генерацию путем индукции. Эти способы различаются 
именно по лежащим в их основе механизмам: в основе 
морфаллаксиса лежит перестройка, реорганизация клеток 
и тканей; в основе эпиморфоза — отрастание тканей от на¬ 
ружной или внутренней раневой поверхности; в основе 
«регенерационной гипертрофии»—рост в форме гиперпла¬ 
зии и главным образом гипертрофии клеток и структурных 
единиц остатка резецированного органа; в основе регене¬ 
рации путем индукции — механизм индукции. 

Как отмечал еще Morgan (1901), морфаллаксис и эпи- 
морфоз могут встречаться не только в чистом виде, но и 
в сочетании одного с другим. Сходным образом и регенера¬ 
ция путем индукции может сочетаться с морфаллаксисом 
и эпиморфозом. 

в случае вольфовской регенерации хрусталика у три¬ 
тонов после удаления хрусталика верхний край радуж¬ 
ной оболочки дедифференцируется, клетки его реорга¬ 
низуются — это явление морфаллаксиса. Далее они начи¬ 
нают пролиферировать (рис. 79,а, б, в) (Веуег, 1971) — 
это явление эпиморфоза. Возникает хрусталик из клеток 
радужной оболочки путем индукции со стороны сетчатки- 
это регенерация путем индукции. Определяющим будет 
механизм индукции, потому что без него никакого образо¬ 
вания хрусталика не будет, несмотря на наличие дедиф¬ 
ференцировки и размножения клеток радужной обо¬ 
лочки. 

При регенерации путем индукции костей свода черепа 
у собак определяющим также является индукция кости 
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Рис. 79. Вольфовская ре¬ 
генерация хрусталика у 
тритонов. Дедифферен¬ 
цировка, сопровождаю¬ 
щаяся депигментацией 
клеток верхнего края 
радужной оболочки с 
последующим синтезом 
ДНК их ядер, обнару¬ 
живаемых по включе¬ 
нию ®Н-тимидина; стрел¬ 
ки показывают меченые 
клетки (Reyer, 1971). 
а, б, в — последовательные 
стадии процесса; а —ув.х 
423; б —УВ.Х220; в —ув.Х 


В области дефекта черепа из мигрировавших незрелых кле¬ 
ток соединительной ткани под влиянием веществ, выде¬ 
ляющихся из пересаженных костных опилок. 0днако при 
этом опилки активируют также остеогенную способность 
твердой мозговой оболочки — явление . эпиморфоза, хотя 
кость можно индуцировать и без участия оболочки. 
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При регенерации путем индукции нет ни морфаллаксиса, 
ни эпиморфоза, и там регенерация путем индукции прояв¬ 
ляется в более чистом виде. Регенерация путем индукции 
мышечных волокон в очаге повреждения миокарда под 
влиянием имплантированного куска прокрашенных некро¬ 
тизированных мышц также в основном идет за счет индук¬ 
ции, а не реорганизации или отрастания тканей. От 
культей мышц краевой зоны отрастания нет. Клет¬ 
ки мигрируют, а не реорганизуются из местных тка¬ 
ней. 

Однако способы регенерации могут встречаться и в 
чистом виде. Например, регенерация трубчатой кости от 
надкостницы или регенерация скелетных мышечных воло¬ 
кон от их культей. 

Сочетание разных способов регенерации ни в коей мере 
не отрицает значения каждого из этих способов. Более то¬ 
го, без знания каждого из них невозможно познать сущ¬ 
ность процессов регенерации. 

В природе есть множество качественно различных явле¬ 
ний и вместе с тем есть множество переходов между ними. 
Однако эти переходы не отрицают наличия качественных 
различий. 

Так, регенерация конечностей у амфибий протекает по 
типу эпиморфоза. Однако начальная стадия регенерации 
происходит путем дедифференцировки тканей мезодер- 
мального происхождения остатка органа, т. е. путем реор¬ 
ганизации, морфаллаксиса. И это явление сильнее выраже¬ 
но у головастиков лягушек, чем у аксолотлей (Л. В. Поле¬ 
жаев, 1941; Э. Хей, 1969). 

Вместе с тем морфаллаксис у гидр происходит без 
клеточного размножения (Hayness, Bnrnett, 1963); но 
позднее гидры растут путем размножения клеток. 

Труднее всего показать, что и при регенерации, проис¬ 
ходящей путем эпиморфоза, можно найти явления типа 
индукции. Все же примеры, указывающие на такую воз¬ 
можность, можно обнаружить. При регенерации конечно¬ 
стей у амфибий (эпиморфоз) возможно выявить специфи¬ 
ческое индуцирующее влияние тканей этих органов на 
пересаженные ткани. При пересадке в регенерирующую 
конечность аксолотля, ткани которого содержат диплоид¬ 
ные клетки, меченных ®Н-тимидином триплоидных клеток 
тканей плавника эти соединительнотканные клетки прев¬ 
ращались в мышцы регенерирующей конечности (Steen, 
1970) (рйс. 80). При пересадке меченных ®Н-тимидином 
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Рис. 80. Превращение в хрящ и мышцы регенерирующей ко¬ 
нечности аксолотля, ткани которого содержат диплоидные 
клетки пересаженных в нее триплоидиых и меченных ^Н-ти- 
мидипом клеток соединительной ткани плавника; ядра 
диплоидных клеток содержат 2 ядрышка, ядра триплоидиых 
клеток — 3 ядрышка. 

а — регенерирующая конечность с меченым имплантатом; общий 
вид; б — меченый хрящ имплантата в регенерирующей конечности; 
в —меченые мыщцы в регенерирующей конечности (Steen, 1970). 




Рис. 81. Превращение меченных ^Н-тимидином клеток бластемы 
кишки аксолотля в клетки хряща регенерирующей конечности 
в опыте имплантации бластемы в конечность. Через 10 дней после 
операции (ОЬегргШег, 1967). 

а — хрящ регенерата конечности; ув.х175; б—участок из прямоугольника 
на рис. 81, а; стрелка указывает на клетку, над ядром которой находится 
45 зерен серебра. 


клеток бластемы кишки аксолотля в конечность после ам¬ 
путации последней пересаженные клетіш кишки превра¬ 
щались в клетки хряща регенерирующей конечности (С. Я. 
Тучкова, 1973; ОЬегргШег, 1967) (рис. 81). Эти примеры 
показывают возможность тканеспецифических формообра¬ 
зовательных влияний у низших позвоночных и возможность 
метаплазии, но все же еще не доказывают того, что при 
обычных условиях регенерации органов, происходящей по 
типу эпиморфоза, в этом процессе имеет место процесс ин¬ 
дукции и взаимное превращение тканей. Этот вопрос ос¬ 
тается открытым. 

Таким образом, разные способы регенерации могут в из¬ 
вестной мере сочетаться один с другим, но далеко не всег¬ 
да, и каждый способ или механизм представляет собой 
самостоятельное явление. 




Другие случаи регенерации 
путем индукциіз 

Помимо упомянутых выше случаев регенерации путем 
индукции, недавно установлен еще один: регенерация пу¬ 
тем индукции сетчатки из пигментного эпителия глаза 
у взрослых лягушек под влиянием трансплантированного 
куска сетчатки головастиков (Г. В. Лопашов, А. А. Соло¬ 
губ, 1970, 1973). Сетчатка сама по себе не способна к ре¬ 
генерации у лягушек. Пигментный эпителий глаза не спо¬ 
собен к пролиферации; без сетчатки он не может образо¬ 
вать сетчатку. Однако если удалить сетчатку, оставить на 
месте пигментный эпителий и пересадить в него кусочек 
сетчатки головастика, то эпителий дедифференцируется 
и превращается в сетчатку (рис. 82,а, б, в). 

По-видимому, в дальнейшем могут быть установлены 
и другие примеры регенерации путем индукции. 

Вольфовская регенерация хрусталика известна уже более 
80 лет (Соіпссі, 1891; Wolff, 1895). Но она считалась 
уникальным явлением, наблюдалась только у тритонов и 
поэтому за особый способ или механизм регенерации никем 
не принималась. Теперь, после проведения экспериментов 
с восстановлением утраченной регенерационной способно¬ 
сти тканей некоторых органов у млекопитающих, оказа¬ 
лось, что, помимо известных ранее способов регенерации 
(морфаллаксис, эпиморфоз), имеется еще один способ — 
регенерация путем индукции. Эти данные подтверждаются 
также данными по регенерации путем индукции сетчатки 
глаза у лягушки. 

Следовательно, теперь уже есть достаточно оснований 
для того, чтобы выделять особый способ, или механизм, 
регенерации — регенерацию путем индукции. Так поздно 
она была установлена, по-видимому, потому, что лишь не¬ 
давно была поставлена проблема восстановления утрачен¬ 
ной регенерационной способности органов и тканей у мле¬ 
копитающих и лишь недавно был выявлен подход к ее 
решению и получены первые положительные результаты. 

Отличие регенерации путем индукции 
от индукции вообще 

Регенерация путем индукции имеет в своей основе ме¬ 
ханизм индукции, но не тождественна ни эмбриональной 
индукции, ни индукции тканей во взрослом организме. 



Рис. 82. Индукция сетчатки (nr) из клеток пигментного эпителия 
(ре) глаза у головастика лягушки после удаления собственной 
сетчатки и хрусталика и имплантации в качестве индуктора куска 
сетчатки головастика (іг) (Г. В. Лопашов, А. С. Сологуб, 1973). 
таг — зона митозов. 


В процессе эмбриональной индукции органы и ткани заро¬ 
дыша еще не сформированы, не дифференцированы, а мно¬ 
гие даже не детерминированы. Кроме того, при эмбрио¬ 
нальной индукции нет регенерации, происходит процесс 
нормального, а не повторного, или вторичного, развития. 
Исходя из этого, не удивительно, что недетерминирован¬ 
ные части тела зародыша детерминируются путем индук¬ 
ции. 

Во взрослом организме животных, в частности млекопи¬ 
тающих и человека, все органы и ткани вполне сформиро¬ 
ваны, дифференцированы и детерминированы. Поэтому 
предполагать и, главное, выявить возможность индукции 
во взрослом организме значительно труднее, чем в теле 
эмбриона. 
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Однако оказалось, чтб й в организме взрослых Млеко¬ 
питающих возможно получить индукцию тканей, о чем уже 
было упомянуто в главе II настоящей монографии. Возмож¬ 
ность эктопического образования кости или хряща установ¬ 
лена практически во всех органах и тканях млекопитаю¬ 
щих и человека (см. И. Ф. Пожариский, 1904; Б. А. 
Альбицкий, 1959; А. И. Матвеева, 1962; А. А. Корж, 1963; 
А. Я. Фриденштейн, 1963, и др.). Вполне возможно, что по 
крайней мере в части этих случаев эктопический остеоге¬ 
нез возникает путем индукции. Это твердо установлено 
в опытах in vivo с индукцией кости кусками слизистой 
оболочки мочевого пузыря (А. Я. Фриденштейн, 1963; Hug¬ 
gins, 1931, и др.), а также в опытах с индукцией кости из 
соединительной ткани реципиентов под влиянием транс¬ 
плантации кусков кости или хряща (Nageotte, 1918; Didier, 
Guyon, 1928; Dupertius, 1941; Lacroix, 1956, 1959; Urist, 
McLean, 1952; Urist e. a., 1967, и др). 

В опытах Levander (1964) при пересадке под кожу или 
в сальник кроликов кусков кости или прокрашенных три- 
пановым синим некротизированных кусков скелетной 
мышцы или эндометрия соответственно индуцировались 
кость, мышцы и эндометрий. Как уже отмечалось, эти дан¬ 
ные были подтверждены в разных опытах и, в частности, 
в опытах с применением диффузионных камер (Bernhard, 
1959; Merrill, 1966). 

Таким образом, по крайней мере для некоторых случаев 
можно признать возможность индукции тканей в организ¬ 
ме взрослых млекопитающих. Это эктопическая индукция, 
т. е. возникновение тканей на необычном месте, но это не 
регенерация. Никакой регенерации в данном случае нет, 
поэтому такого рода индукцию, так же как и эмбриональ¬ 
ную, нельзя назвать регенерацией путем индукции. 


Установлена ли регенерация 
путем индукции при других 
способах восстановления? 

Этот вопрос имеет принципиальное значение, и в нем 
необходимо разобраться тем более потому, что теперь, ког¬ 
да явление регенерации достаточно определенно установ¬ 
лено, у некоторых исследователей возник вопрос, не уни¬ 
версально ли оно, т. е. не встречается ли оно во всех слу¬ 
чаях регенерации. 
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Хотя явление эмбриональной индукций на прйИбре 
индукции хрусталика из эпидермального эпителия у заро¬ 
дышей амфибий было давно обнаружено (Spemann, 1901), 
вплоть до открытия явления первичной индукции нервной 
пластинки ИЗ эктодермы ранней гаструлы амфибий (Spe¬ 
mann, Mangold, 1924), никто из исследователей, работаю¬ 
щих в области учения о регенерации, не пытался раскрыть 
индукционный механизм в процессах восстановления. Это 
понятно. При морфаллаксисе и при эпиморфозе организмы 
взрослых животных состоят из вполне детерминированных 
и дифференцированных органов и тканей, и их реоргани¬ 
зация, например, при морфаллаксисе у гидры или при от¬ 
растании ампутированной конечности у тритонов или реге¬ 
нерации скелетных мышц у крысы (эпиморфоз) для своего 
объяснения не нуждалась в представлении об индукцион¬ 
ном механизме процесса. 

Открытие Spemann и Mangold (1924) первичного орга¬ 
низатора всколыхнуло все разделы нормальной и патологи¬ 
ческой морфологии, и исследователи принялись искать 
явления индукции в самых разных областях гистологии, 
патологической анатомии и учения о регенерации. Однако 
сразу же надо сказать, что, кроме благих намерений истол¬ 
ковать разнообразные изменения в органах и тканях живот¬ 
ных и человека с позиции теории индукции, никаких 
экспериментальных доказательств при этом представлено 
не было. Все ограничивалось только словесными попытка¬ 
ми объяснения. 

Наиболее серьезные, но, к сон^алению, безуспешные по¬ 
пытки вскрыть индукционный механизм при регенерации 
конечностей и хвостов у амфибий (эпиморфоз) были пред¬ 
приняты группой исследователей по проблеме детермина¬ 
ции регенерата. В экспериментальной эмбриологии в тече¬ 
нии нескольких десятилетий центральным было понятие 
детерминации (см. Д. П. Филатов, 1934; Л. В. Полежаев, 
1944а, 19446). Под процессом детерминации понимали та¬ 
кое воздействие (индукцию) одной части развивающегося 
зародыша, которое определяет часть пути развития (фор¬ 
мообразование) другой его части при наличии известных 
внешних и внутренних условий. Под состоянием детерми¬ 
нации понимали состояние необратимости, точнее опреде¬ 
ленности свойств части зародыша, испытавшей детермини¬ 
рующее влияние. При изучении регенерации конечностей 
и хвостов у амфибий было установлено, что регенерацион¬ 
ные зачатки или бластемы на ранней стадии своего разви- 
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тий не детерминйройанм, т. б. ари йересадке йа епиау или 
бок аксолотля или тритона не способны к дальнейшему 
развитию. При таких же пересадках на поздних стадиях 
развития они обладают этой способностью (Schaxel, 1921; 
De Giorgi, 1924). Более того, некоторые исследователи при¬ 
шли к выводу, что поздние бластемы одних органов, на¬ 
пример хвостов, пересаженные на ампутационные раневые 
поверхности других органов, например конечностей у ам¬ 
фибий и ящериц, развиваются соответственно своему про¬ 
исхождению, что доказывает их детерминацию (Weiss, 
1930, а). При таких же пересадках ранних бластем проис¬ 
ходит регенерация соответственно месту пересадки, что 
доказывает, по мнению этих исследователей, их недетерми¬ 
нированность и отсутствие собственных организационных 
потенций к формообразованию (Milojevic, 1924; Weiss 
1927; Schwidefsky, 1934, и др.). При этом было сделано за¬ 
ключение, что детерминирует (индуцирует) бластему к 
развитию какой-то фактор, заложенный в области пересад¬ 
ки в остатке органа и не связанный с какой-либо его опре¬ 
деленной тканью или компонентом,— фактор целого или 
«морфодинамическое поле» (Weiss, 1926, 1930). 

Эти представления о недетерминированности молодых 
бластем и о «полях», не зависящих от материала органов и 
развивающихся по каким-то своим особым законам, очень 
быстро распространились в экспериментальной эмбриоло¬ 
гии (Weiss, 1930; Гекели и де Бер, 1936, и др.), но не на¬ 
шли никакого экспериментального подтверждения. Более 
того, они были опровергнуты при их экспериментальной 
проверке советскими и зарубежными исследователями. 
Было показано, что молодые бластемы детерминированы, 
т. е. обладают собственными организационными потенция¬ 
ми, и при увеличении количества входящего в них материа¬ 
ла развиваются соответственно своему происхождению 
(Л. В. Полежаев, 1934, 19366, 1937а,б, 1945; В. Самарова, 
1941; Both, 1969). В то же время ткани остатка органа 
(мышцы, скелет, кожа, нервы) обладают специфическим 
морфологическим действием (см. Л. В. Полежаев, 1945; 
М. А. Воронцова, 1949, 1953; Л. Д. Лиознер, 1962). 

При наличии известного минимума этих компонентов, 
их взаимодействии и определенных условий среды можно 
получить регенерацию конечностей у аксолотлей в опытах 
как in vivo (Л. В. Полежаев, 1945; М. А. Воронцова, Л. Д. 
Лиознер, 1957; Both, 1969), таки in vitro (Liversage, Liiva- 
magi, 1971). В связи с этим вопрос о возможном индуци- 
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рующем воздействии на «недетерминированную» молодую 
регенерационную бластему заложенным в остатке ампути¬ 
рованного органа фактором «поля» — «динамически пре- 
формированной формы» (Weiss, 1926, 1930в) был снят. 

Есть сходное с регенерацией явление — образование до¬ 
бавочных органов, например конечностей, пальцев или хво¬ 
стового плавника. Его можно вызвать путем отведения 
нерва (Locatelli, 1923, 1929; Guyenot, Schotte, 1926), подве¬ 
дения шелковинки (Milojevic е. а., 1926), путем перелома 
и ранения органа (Przibram, 1921), путем наложения на 
конечность лигатуры (Н. В. Насонов, 1930; Della Valle, 
1913), путем пересадки под кожу кусочка хряща (Н. В. 
Насонов, 1941). В области отведения нерва, подведения 
шелковинки или вложения хряща происходит разрушение 
местных тканей, лизис кориума кожи, размножение клеток, 
образование зачатка и новообразование органа по типу 
эпиморфоза, в котором индукционный механизм не по¬ 
казан. 

Таким образом, до наших исследований по регенерации 
путем индукции индукционный механизм в процессах ре¬ 
генерации, протекающий в форме морфаллаксиса и эпимор¬ 
фоза, а также при образовании добавочных органов или 
при явлениях гипертрофии, не был показан. 

В последнее время, намного позню после обнаруженного 
нами явления регенерации путем индукции у млекопитаю¬ 
щих (Л. В. Полежаев и др., 1957), появились чисто умо¬ 
зрительные попытки объяснить процессы регенерации у 
гидр и планарий на основе индукционного механизма'. 
Конечно, такие интерпретации ни доказательством, ни от¬ 
крытием не являются. 

Необходимо заключить, что регенерация путем индук¬ 
ции — это особое явление, которое не универсально, не бы¬ 
ло показано ни при морфаллаксисе, ни при эпиморфозе и 
не сводится к ним. 

Регенерация путем индукции 
и индукция регенерации 

Регенерация путем индукции — это способ, или меха¬ 
низм, регенерации, который встречается в некоторых слу¬ 
чаях восстановления органов и тканей у животных. Индук- 


' См. книгу Бодемер «Современная эмбриология». М., «Мир», 
1971, 
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ция регенерации — это вызывание регенерации, не 
происходягцей при обычных условиях ампутации или по¬ 
вреждения органов. Это восстановление утраченной регене¬ 
рационной способности, механизм которой в разных слу¬ 
чаях может быть различным. Например, при восстановле¬ 
нии утраченной регенерационной способности конечностей 
у головастиков поздних стадий метаморфоза и лягушек, 
или индукции регенерации конечностей, речь идет о рез¬ 
ком усилении разрушения и дедифференцировки тканей 
мезодермального происхождения остатка органа, но спо¬ 
соб регенерации — это все тот же эпиморфоз. Регенерации 
путем индукции в данном случае не выявлено. При вос¬ 
становлении утраченной регенерационной способности ко¬ 
стей свода черепа, или индукции их регенерации, регенера¬ 
ция идет путем, индукции. 

Следовательно, никак нельзя смешивать регенерацию 
путем индукции и индукцию регенерации. Это совершенно 
разные явления и понятия. 

Эволюция способов регенерации 

Сравнение способов регенерации на органном, тканевом 
и клеточном уровнях позволяет установить определенную 
закономерность. В сравнительном ряду животных, отражаю¬ 
щем до известной степени процесс эволюции, среди живот¬ 
ных, обладающих способностью к регенерации, первичным 
способом последней был морфаллаксис. Поврежденное те¬ 
ло животного восстанавливалось путем реорганизации, пе¬ 
рестройки оставшихся клеток, у которых структурные 
особенности сравнительно легко могли изменяться, спо¬ 
собность к дедифференцировке была хорошо выражена. 
Это относится к простейшим (амебы, инфузории), гидрам, 
планариям. Наряду с этим у них может происходить и ре¬ 
генерация по типу эпиморфоза, например восстановление 
оторванного щупальца у гидры. Эти животные обладают 
способностью к бесполому размножению. И из участка их 
тела возникает целое животное. 

У животных с более высокой организацией, например 
у раков, хвостатых амфибий, способность к регенерации и 
одновременно к бесполому размножению ограничивается. 
Они способны только к регенерации органов, причем по ти¬ 
пу эпиморфоза. Целое животное из части тела не восста¬ 
навливается. Способность к морфаллаксису очень ограни¬ 
чивается. Она сводится в основном к реорганизации, пѳре- 
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стройке тканей и клеток на начальной стадии регенерации 
органа, в период образования регенерационной бластемы, 
при которой происходит дедифференцировка тканей мезо- 
дермального происхождения остатка органа. Способность 
к дедифференцировке на этом этапе эволюции в процессе 
эпиморфоза понижается по сравнению с таковой на более 
раннем этапе филогенеза, когда регенерация совершается 
путем морфаллаксиса. 

Наконец, на еще более высоком этапе эволюции, у бес¬ 
хвостых амфибий, рептилий, птиц, у млекопитающих и че¬ 
ловека способность к регенерации путем морфаллаксиса 
практически совсем исчезает, путем эпиморфоза — резко 
редуцируется или тоже совсем исчезает, при этом почти 
полностью исчезает способность к дедифференцировке, со¬ 
храняясь в ограниченной степени для скелетных мышц и 
поджелудочной железы (Е. Ш. Герловин, 1971)’. Способ¬ 
ность к бесполому размножению у животных этой группы 
полностью отсутствует. Здесь следует отметить, что процесс 
бесполого размножения, как и регенерация путем морфал¬ 
лаксиса или эпиморфоза, сопровождается дедифференци¬ 
ровкой. При исчезновении способности к дедифференци¬ 
ровке уменьшается и исчезает способность к регенерации 
органов и тканей. 

Если взять не сравнительный, а онтогенетический ряд 
животных, то и там наблюдается сходная закономерность. 
Способность к репаративной регенерации, как правило, 
уменьшается с возрастом животных. Приведем примеры. 
Конечности у головастиков лягушек хорошо регенерируют 
на ранних стадиях метаморфоза и утрачивают эту способ¬ 
ность позднее. У щенков до месячного возраста кости свода 
черепа полностью регенерируют, а позднее и у взрослых 
собак не регенерируют. Таким образом, и в онтогенезе спо¬ 
собность к регенерации падает вместе со способностью к 
дедифференцировке, по крайней мере для конечностей и 
некоторых других органов. 


’ Здесь необходимо отметить, что под дедиффѳренцировкой мы 
понимаем вполне определенное явление (Л. В. Полежаев, 1974). 
Между тем некоторые исследователи (И. И. Дедов, 1971; И. Б. То- 
кин, 1974) по-другому понимают дедифференцировку и описывают 
ее в процессах восстановления печени и некоторых других внутрен¬ 
них органов у млекопитающих. Мы полагаем, что в этих представ¬ 
ляющих несомненный интерес исследованиях, касающихся восста¬ 
новления эпителиальных органов, правильнее было бы говорить об 
изменениях, связанных с изменением функциональной активности. 
Э. Хей (1969) и др. эти изменения к дедифференцировке но относцт, 
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Вместе с тем мы встречаемся с появлением в филогенезе 
новой замечательной закономерности: оказывается, что у 
животных, утративших способность к регенерации путем 
морфаллаксиса и путем эпиморфоза, можно эксперимен¬ 
тально вызвать регенерацию органа или ткани, но она про¬ 
исходит уже в ряде случаев новым способом — путем ин¬ 
дукции. Следовательно, этот способ регенерации в эволю¬ 
ции и онтогенезе является самым новым этапом. Приведем 
некоторые примеры. 

У амфибий хрусталик (орган) возникает в эмбриогенезе 
путем индукции из эктодермального эпителия под влиянием 
глазного зачатка. Позднее эпителий утрачивает способ¬ 
ность к формообразованию хрусталика и после удаления 
последнего хрусталик не индуцируется (Spemann, 1936). 
Однако после удаления хрусталика у взрослых тритонов 
новый хрусталик регенерирует путем индукции из дорсаль¬ 
ного края радужной оболочки под влиянием сетчатки 
(Colucci, 1891; Wolff, 1895; Spemann, 1936), а у шпорце¬ 
вой лягушки — из эпителия роговицы (см. О. Г. Строе¬ 
ва. 1971^ 

У взрослых лягушек при удалении хрусталика и сетчатки 
глаза пигментный эпителий не способен к регенерации сет¬ 
чатки, не дедифференцируется и не пролиферирует. Одна¬ 
ко если при тех же условиях в глаз подсадить кусочек 
сетчатки, то он индуцирует в пигментном эпителии дедиф¬ 
ференцировку, пролиферацию и регенерацию из него сет¬ 
чатки путем индукции (Г. В. Лопашов, А. А. Сологуб, 
1970, 1973). 

В опытах на млекопитаюпцих мы видим сходную карти¬ 
ну. У взрослых мышей, крыс и собак кости свода черепа 
не регенерируют. Если же в области дефекта черепа пере¬ 
садить костные опилки, то под влиянием выделяющихся 
из них остеогенных веществ, действующих на клетки мо¬ 
лодой незрелой соединительной ткани, происходит регене¬ 
рация путем индукции. 

Сходное мы видим при регенерации ткани зуба у собак. 
Из пересаженного в камеру зуба кусочка амфодонта под 
влиянием дентинных опилок происходит регенерация пу¬ 
тем индукции ткани зуба (Л. В. Полежаев и др., 1958; 
Л. В. Полежаев, 1961, 1968а). 

При имплантации в неспособную к регенерации при 
обычных условиях повреждения мышцу сердца кролика 
прокрашенного трипановым синим некротизированного ку¬ 
сочка скелетной мышцы происходит регенерация путем 
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индукции мышечных волокон (Л. В. Полежаев, 1962, 
1968а), что подтверждается рядом других опытов, сооб¬ 
щаемых в этой монографии. 

Значит, при утрате способности к репаративной регене¬ 
рации органов и тканей в фило- и онтогенезе животных 
происходит закономерная смена способов регенерации, и, 
несмотря на исчезновение способности к морфаллаксису и 
эпиморфозу, все же потенциально способность к регенера¬ 
ции сохраняется. Утраченную регенерационную способ¬ 
ность можно восстановить и при этом выявляется новый 
способ, или механизм, регенерации — регенерация путем 
индукции. 


Выводы 

1. В эволюции и онтогенезе у животных, обладающих 
способностью к репаративной регенерации, она закономер¬ 
но изменяется, понижается. 

2. В этом процессе закономерно снижается способность 
к разрушению и дедифференцировке тканей, с одной сто¬ 
роны, и бесполому размножению — с другой. 

3. В эволюции и онтогенезе вначале возникает способ¬ 
ность к морфаллаксису, затем — к эпиморфозу и, наконец, 
к регенерации путем индукции. Другими словами, законо¬ 
мерно изменяются способы, или механизмы, регенерации: 
реорганизация, отрастание и индукция. 

История открытия регенерации 
путем индукции 

Приближаясь к концу анализа интересующего нас воп¬ 
роса, необходимо отчетливо выяснить, не сводится ли яв¬ 
ление регенерации путем индукции к уже ранее известным 
явлениям? Не было ли оно известно раньше? Не является 
ли оно лишь новой интерпретацией давно известного? Кем 
и когда оно было установлено? 

Обсуждая вопрос о способах регенерации, Л. Д. Лиознер 
(1972) пришел к выводу, что явление регенерации путем 
индукции — это лишь одна из разновидностей эпиморфоза. 
Вместе с тем высказывалось мнение, что это явление нель¬ 
зя отграничить от морфаллаксиса, поскольку в обоих слу¬ 
чаях происходит известная реорганизация клеточного 
материала, например, дедифференцировка клеток радуж¬ 
ной оболочки при вольфовской регенерации хрусталика 


у тритонов. Другими словами, отмечается, что различньіё 
способы регенерации могут до известной степени сочетать¬ 
ся одно с другим. Верно, они могут сочетаться, но при этом 
каждый из них обладает своей спецификой, о чем мы уже 
говорили выше. Для морфаллаксиса характерна реоргани¬ 
зация, для эпиморфоза — отрастание от раневой поверхно¬ 
сти детерминированного материала, для регенерации 
путем индукции — индукция, качественное превращение 
клеточного материала в процессе регенерации. 

Ч. Бодемер (1971), который не располагает собственйы- 
ми экспериментальными данными или какими-либо экспе¬ 
риментальными доказательствами других исследователей* 
делает попытку истолковать давно известные явления ре¬ 
генерации у гидр и планарий с точки зрения индукций. 
Однако иное истолкование известного явления доказатель¬ 
ством или открытием не является. Кроме того, наши дан¬ 
ные относятся к таким органам и тканям (череп, зуб, 
сердце) млекопитающих, которые при обычных условиях 
повреждения к регенерации не способны. Гидры и плана- 
рии же обладают высокой способностью к регенерации и у 
них установлены два ее способа: морфаллаксис и эпимор- 
фоз, но не индукция. 

Л. Н. Студитский (1973) пишет, что «эпифиз трубчатой 
кости, пересаженный под кожу в условиях максимального 
освобождения от периоста, может индуцировать развитие 
диафизарной трубки с костным мозгом до 2—3 см длины» 
и что «с той же точки зрения можно интерпретировать и 
работы Л. В. Полежаева по регенерации костей свода че¬ 
репа, тканей зуба у собак и мышцы сердца у крыс, и интер¬ 
претируемые автором как процессы, осуществляемые пу¬ 
тем индукции»'. 

Данные А. Н. Студитского представляют интерес, но не 
ясно, индуцируется ли участок диафизарной трубки или 
это рост ее от эпифизарной пластинки. Для установления 
явления регенерации путем индукции недостаточно дать 
какое-то объяснение наблюдаемому процессу. Необходимо 
вскрыть его механизм, представить экспериментальные до¬ 
казательства. В рассматриваемом случае надо показать 
индуктор, реагирующий материал, процесс и условия ин¬ 
дукции. В опытах А. Н. Студитского этого не было сделано, 


' А. Н. Студитский. Учение о регенерации на подъеме.— 
В КН.: Регуляторные механизмы регенерации. «Медицина», 1973, 
с. 3—11. 
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fe ваших — было. Если бы А. Й. Студйтский дал эксйерй- 
ментальное доказательство тому, что в его опыте действи¬ 
тельно имеет место регенерация путем индукции, то этим 
на новом примере он подтвердил бы ранее установленное 
нами явление (Л. В. Полежаев, 1957; Л. В. Полежаев и др., 
1957, и др.). 

Явление регенерации путем индукции было открыто сле- 
дующ;им образом. Вначале в опытах на взрослых тритонах 
было установлено, что после удаления хрусталика он мо¬ 
жет регенерировать из верхнего края радужной оболочки 
(Соінссі, 1891; Wolff, 1895). Факт был установлен, по ме¬ 
ханизм его не был вскрыт. Позднее было показано, что 
в нормальном онтогенезе у зародышей амфибий хрусталик 
индуцируется из эпидермального эпителия глазным зачат¬ 
ком (Spemann, 1901). Значительно позднее при разработке 
этого вопроса было установлено, что сетчатка глаза личи¬ 
нок и взрослых амфибий обладает способностью к индук¬ 
ции линзы из эпидермального эпителия и некоторых дру¬ 
гих тканей (Mangold, 1931; Spemann, 1936). И еш;е позднее 
при специальной разработке вопроса о вольфовской реге¬ 
нерации хрусталика был точно установлен ее индукцион¬ 
ный механизм (Stone, 1960; Reyer, 1962, 1971; Yamada, 
1967, 1972). 

Между тем в учении о регенерации, как уже нами отме¬ 
чалось выше, всеми исследователями со времен Morgan 
(1901) рассматривались только два основных способа ре¬ 
генерации: морфаллаксис и эпиморфоз. Хотя вольфовская 
регенерация хрусталика была хорошо известна, она рас¬ 
сматривалась как особое, уникальное явление и никем 
к новому способу или механизму регенерации не относи¬ 
лась. 

До конца 40-х годов XX века было два основных русла 
в учении о регенерации: медицинское, занимавшееся воп¬ 
росами заживления ран, костных переломов и рядом дру¬ 
гих вопросов, относящихся к регенерации тканей у чело¬ 
века и близких к нему млекопитающих, и биологическое, 
изучающее главным образом регенерацию органов у низ¬ 
ших животных, обладающих высокой способностью к реге¬ 
нерации. Лишь в конце 40-х годов XX века биологи вплот¬ 
ную подошли к вопросу о регенерации органов и тканей 
у млекопитающих. В связи с этим была поставлена и стала 
экспериментально разрабатываться проблема утраты и вос¬ 
становления регенерационной способности органов и тка¬ 
ней у млекопитающих и в принципе у человека. В процессе 
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Этой разработки были проведены исследования по восста¬ 
новлению утраченной регенерационной способности костей 
свода черепа, тканей зуба и мышцы сердца у собак и неко¬ 
торых других видов млекопитаюЕдих. Были получены поло¬ 
жительные результаты и при этом был открыт ранее неиз¬ 
вестный способ регенерации путем индукции у млекопи¬ 
тающих (Л. В. Полежаев, 1957, 1968а, 1971; Л. В. 
Полежаев и др., 1957; А. И. Матвеева, 1962; В. И. Канторо- 
ва, 1968). Эти данные позволили ввести в учение о регене¬ 
рации понятие регенерации путем индукции наряду с 
морфаллаксисом и эпиморфозом. 

В опытах на лягушках было показано явление регенера¬ 
ции путем индукции сетчатки из пигментного эпителия 
глаза (Г. В. Лопашов, А. А. Сологуб, 1970, 1973). Таким 
образом, открытие явления регенерации путем индукции 
получило свое подтверждение и стало ясно, что его можно 
искать и обнаружить в некоторых других случаях, в ос¬ 
новном там, где регенерационная способность утрачивается 
и ее можно восстановить экспериментальным путем. 

Выводы 

1. В учении о регенерации вплоть до последних лет 
господствовало представление только о двух способах, или 
механизмах, регенерации: морфаллаксисе и эпиморфозе 
(Morgan, 1901). Некоторые исследователи стали относить 
к регенерации явления гипертрофии после резекции орга¬ 
нов — «регенерационная гипертрофия» (М. А. Воронцова, 
1953; М. А. Воронцова, Л. Д. Лиознер, 1957). 

2. Было известно уникальное явление регенерации хру¬ 
сталика из верхнего края радужной оболочки у тритонов 
(Соіпссі, 1891; Wolff, 1895). Позднее было установлено, 
что в его основе лежит механизм индукционного действия 
сетчатки на край радужной оболочки. Но и после этого 
биологи и тем более врачи о регенерации путем индукции 
не писали. 

3. После разработки проблемы утраты и восстановления 
регенерационной способности органов и тканей у живот¬ 
ных нами было установлено ранее неизвестное явление ре¬ 
генерации путем индукции у млекопитающих на примерах 
регенерации костей свода черепа, тканей зуба у собак, 
крыс и мышей и мышцы сердца у кроликов (Л. В. Поле¬ 
жаев, 1957, 1962; Л. В. Полежаев и др., 1958; А. И. Матве¬ 
ева, 1958, 1962; В. И. Канторова, 1968, и др.). 
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4. Далее была показана регенераций путем индукций сёі'- 
чатки из пигментного эпителия глаза у лягушек (Г. В. Ло- 
пашов, А. А. Сологуб, 1970). 

5. Таким образом, было открыто новое, ранее неизвест¬ 
ное явление, или механизм регенерации органов и тканей 
у млекопитающих и других животных. 


Формула явления регенерации 
путем индукции у млекопитающих 

Весь предшествующий анализ позволяет нам сделать 
обобщение в следующей формуле: экспериментально уста¬ 
новлено неизвестное ранее явление (механизм, способ) ре¬ 
генерации путем индукции у млекопитающих, заключаю¬ 
щееся в том, что новообразующаяся часть органа (кости 
черепа у взрослых собак, крыс и мышей, а по клиническим; 
данным у людей; ткани зуба у собак; мышечные волокна 
сердца у кроликов) возникает под влиянием специфическо¬ 
го индуктора (костные опилки в свежем, консервирован¬ 
ном, глубоко замороженном или лиофилизированном со¬ 
стоянии; дентинные опилки; куски прокрашенных 
трипановым синим некротизированных скелетных мышц) 
из реагирующего материала (клетки незрелой соединитель¬ 
ной ткани; клетки амфодонта; какие-то миогенные или 
нсмиогенные клетки в миокарде), находящегося в области 
дефекта и качественно изменяющего направление своей 
дифференцировки (превращающегося соответственно в 
кость, дентиноподобную ткань и мышечные волокна) при 
наличии определенных условий (наличие твердой мозговой 
оболочки и определенных клеточных источников). 


Значение установления регенерации 
путем индукции 

Обнаружение регенерации путем индукции дает прежде 
всего установление нового, ранее неизвестного механизма, 
или способа, регенерации, помимо известных морфаллакси- 
са, эпиморфоза и «регенерационной гипертрофии». Экспе¬ 
риментальное доказательство того, что в основе некоторых 
процессов регенерации лежат явления индукции, а не ре¬ 
организация и рост. Установлено, что этот механизм мо¬ 
жет быть обнаружен не только у низших позвоночных 
(амфибий), но и у высших (млекопитающие). 


Знание нового механизма (способа) регенерации путем 
индукции имеет как теоретическое, так и практическое 
значение. Теоретическое потому, что оно направляет ис¬ 
следование по новому руслу: на поиски новых примеров 
регенерации путем индукции у разных видов животных, на 
поиски индуцирующих факторов и раскрытие их приро¬ 
ды —обнаружение специфических индуцирующих веществ, 
на поиски клеточных источников реагирующего материа¬ 
ла, на поиски условий индукции в процессах регенерации. 
Каждая группа этих вопросов представляет большую и 
сложную биологическую проблему. Это ясно видно на сле¬ 
дующих примерах. Первичный организатор был открыт 
50 лет назад (Spemann, Mangold, 1924). Однаіш до сих 
пор, несмотря на интенсивную работу многих выдающихся 
исследователей и многих лабораторий мира, химическая 
природа индуцирующих веществ и механизм индукции 
остаются неясными. 

Возможно, что изучение природы индуцирующих факто¬ 
ров и механизма индукции в процессах регенерации орга¬ 
нов и тканей будет более перспективным, чем в указанном 
выше исследовании. Другой пример — изучение источни¬ 
ков реагирующего материала в процессах регенерации пу¬ 
тем индукции. Эта проблема непосредственно связана с та¬ 
кими общебиологическими проблемами, как проблема 
метаплазии, проблемы камбиальных и стволовых клеток, 
сложность и значение которых понятны каждому морфо¬ 
логу. Возможно, что исследование их на примерах регене¬ 
рации путем индукции позволит найти новые подходы к их 
решению. Мы видели, что мышечные волокна можно инду¬ 
цировать из немиогенных элементов. Это заставляет пред¬ 
положить наличие либо метаплазии, либо камбиальных 
источников регенерации мышечной ткани. В этой связи 
следует отметить некоторые очень интересные работы аме¬ 
риканских исследователей, выполненные с помощью тон¬ 
ких и точных современных методик. Konigsberg (1963) 
культивировал in vitro диссоциированные клетки, получен¬ 
ные из мышц конечности 11—12-дневного куриного эмб¬ 
риона. Из одной изолированной мышечной клетки он полу¬ 
чал клон, т. е. чистую популяцию миобластов, превращаю¬ 
щихся далее в мышечные волокна. Однако из одного 
миобласта такого мышечного клона при дальнейшем куль¬ 
тивировании затем возникали популяции не только мы¬ 
шечных, но и фибробластоподобных клеток. Дальнейшие 
исследования (Маупе, Abptt, Schiltz, 1972) показали, что эти 


последние клетки — настоящие фибробласты: они способ¬ 
ны к синтезу гликозаминогликанов и коллагена, подобно 
клеткам, выделенным из кожи цыпленка. Уместно заме¬ 
тить, что к метаплазии способны клетки и других клонов. 
Так, из клональных клеток пигментной оболочки сетчатки 
куриного эмбриона при культивировании их іи vitro были 
получены не только пигментные клетки, но и хрусталико¬ 
подобные структуры (Eguchi, Okada, 1973). 

Открывается новая перспектива в исследовании миоге- 
неза в нормальном развитии и при регенерации. Возмож¬ 
но, что в организме есть клетки камбиального типа или 
стволовые, которые могут дать начало клеткам-сателлитам 
и миобластам, а последние — мышечным волокнам. 

Достаточно сложен и перспективен вопрос о природе 
клеток, могущих дать начало хрящу или кости в процессах 
регенерации путем индукции, чем в настоящее время за¬ 
нимается В. И. Канторова (1973). 

При изучении индукции мышечных волокон в мышце 
сердца кролика под влиянием имплантированного некро¬ 
тизированного кусочка скелетной мышцы отіщывается 
целый спектр новых вопросов: изучение возможности ме¬ 
таплазии, условий вторичной дифференцировки мышечных 
волокон, природы и механизма образования «гибридных», 
сердечно-скелетного типа, мышечных волокон и др. 

Не менее интересен и важен аспект практического иссле¬ 
дования регенерации путем индукции у млекопитающих. 
Примеры, с которыми мы познакомились, показывают, что 
потенциально в организме млекопитающих, утративших 
способность к регенерации тканей некоторых органов, есть 
клеточный реагирующий материал и индуцирующие реге¬ 
нерацию факторы, которые можно привести в движение и 
восстановить утраченную регенерационную способность 
костей черепа, тканей зуба, мышцы сердца и, возможно, 
тканей других органов. Для достижения этой цели надо не 
стимулировать процессы клеточного размножения, как это 
требовалось для получения регенерации, протекаю¬ 
щей путем эпиморфоза, по теории «раневых гормонов» 
(Віег, 1917; Haberlandt, 1922, и др.), а совсем другое: соз¬ 
дать условия для возникновения индукционного механиз¬ 
ма регенерации. Создать активно действующий специфиче¬ 
ский индуцирующий фактор и подготовить специфический 
реагирующий материал. 

Не исключено, что этот новый подход может оказаться 
перспективным и плодотворным для получения регенера- 
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цйи органов и тканей у млекопитающих и й других слу¬ 
чаях и на этом пути можно будет получить регенерацию 
тканей других органов, не регенерирующих при обычных 
условиях их повреждения. 


Выводы 

1. Установление нового, ранее неизвестного явления ре¬ 
генерации путем индукции у млекопитающих имеет как 
теоретическое, так и практическое значение. 

2. Теоретическое значение данного явления состоит в рас¬ 
крытии иного механизма процесса регенерации, который 
только предполагали у низших позвоночных (амфибий), 
но экспериментально не могли его обнаружить, а у высших 
животных (млекопитающих) даже не предполагали, по¬ 
скольку у них способность к репаративной регенерации 
органов низка. 

3. Изучение механизма регенерации путем индукции от¬ 
крывает новые перспективы в исследовании ряда общебио¬ 
логических вопросов: о метаплазии клеток и тканей, о на¬ 
личии камбиальных или стволовых элементов, о новых 
путях возникновения тканей в нормальном онтогенезе и 
при регенерации, о природе индуцирующих факторов 
и др. 

4. Практическое значение установленного явления со¬ 
стоит в том, что открывается новый подход к проблеме ут¬ 
раты и восстановления регенерационной способности ряда 
тканей и органов у млекопитающих и человека. 


Общие выводы 

1. В учении о регенерации наряду с ранее известными 
способами, или механизмами, этого процесса (морфаллак- 
сис, эпиморфоз, «регенерационная гипертрофия») установ¬ 
лено новое, ранее неизвестное явление (механизм или спо¬ 
соб) регенерации путем индукции. 

2. В основе морфаллаксиса лежит явление реорганизации 
клеток и тканей, в основе эпиморфоза — отрастание от 
ампутационной раневой поверхности, в основе «регенера¬ 
ционной гипертрофии»—гиперплазия и гипертрофия кле¬ 
ток остатка органа, в основе регенерации путем индук¬ 
ции — явление индукции. Таким образом, все эти явления 
различаются по механизму, или способу, процесса. 
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3. Каждый из указанных способов регенераций можеі: 
быть в чистом виде или в том или ином сочетании с другим 
способом, что не отрицает существования и значения каж¬ 
дого из них. Однако всегда преобладает какой-то один из 
этих способов, что и определяет общий характер процесса 
регенерации. 

4. Примеры регенерации путем индукции у млекопитаю¬ 
щих: регенерация костей свода черепа у мышей, крыс, со¬ 
бак и человека, вызванная методом деструкции; регенера¬ 
ция тканей зуба у собак, вызванная методом деструкции и 
метаплазии амфодонта; регенерация мышечных волокон 
сердца, вызванная имплантацией в миокард кусочков про¬ 
крашенной трипановым синим некротизированной скелет¬ 
ной мышцы. 

5. Установлены, кроме того, также примеры регенера¬ 
ции путем индукции у амфибий: вольфовская регенерация 
хрусталика из верхнего края радужной оболочки под влия¬ 
нием сетчатки у взрослых тритонов и индукция сетчатки 
из пигментного эпителия глаза под влиянием имплан¬ 
тированного в глаз кусочка сетчатки у взрослых ля¬ 
гушек. 

6. Таким образом, регенерация путем индукции не есть 
какое-то уникальное явление, наблюдаемое в каком-то от¬ 
дельном особом случае, как это предполагали в отношении 
вольфовской регенерации хрусталика у тритонов, а явление, 
встречающееся в ряде других случаев. Вместе с тем нет 
оснований считать, что это явление универсальное, которое 
встречается в любом процессе регенерации. Это качествен¬ 
но своеобразное, особое явление, существующее наряду 
с другими способами (механизмами) регенерации и не сво¬ 
димое к ним. 

7. В эволюции изменялись способы репаративной реге¬ 
нерации, причем имело место закономерное уменьшение 
способности к разрушению и дедифференцировке основных 
тканей и клеток органа мезодермального происхождения 
(соединительная ткань, хрящ, кость, мышцы). На низших 
ступенях эволюции у низших беспозвоночных (амебы, ин¬ 
фузории, гидры, планарии) регенерация может происхо¬ 
дить путем морфаллаксиса, когда из части тела возникает 
целый организм. Наряду с этим у них возможна регенера¬ 
ция по типу эпиморфоза. Эти животные обладают способ¬ 
ностью к бесполому размножению. При этом как при морф- 
аллаксисе, так и при бесполом размножении клетки и тка¬ 
ни очень пластичны, способны к реорганизации и 
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дедифференцировке. На более высоких ступенях эволюции 
(раки, тараканы, аксолотли, тритоны и др.) способность 
к бесполому размножению и регенерации целого из части 
исчезает, способность к морфаллаксису и дедифференци¬ 
ровке очень ограничивается. Регенерация протекает по ти¬ 
пу эпиморфоза. 

На самых высоких ступенях эволюции (млекопитающие, 
человек) нет ни бесполого размножения, ни способности 
к регенерации целого животного из части, способность к де¬ 
дифференцировке и эпиморфозу резко ограничивается или 
исчезает, сохраняясь лишь для немногих тканей (скелет¬ 
ные мышцы, регенерация трубчатых костей от надкостни¬ 
цы и др). Обычно вместо регенерации органов или специ¬ 
фических тканей происходит заживление ран, рубцевание. 
Способность к репаративной регенерации органов и тканей 
исчезает. 

7. Однако и при утрате регенерационной способности 
органов и тканей возможно вызвать их восстановление или 
индукцию, регенерацию. Это достигается путем резкого 
усиления разрушения и дедифференцировки тканей. При 
этом может быть восстановлен утраченный способ регене¬ 
рации путем эпиморфоза, как, например, для конечностей 
у бесхвостых амфибий и других позвоночных, или может 
быть вызвана регенерация путем индукции, примеры не¬ 
которых были приведены выше. Следовательно, и при ут¬ 
рате регенерационной способности потенциально сохраня¬ 
ется возможность ее восстановления. Необходимо только 
привести в движение эти скрытые, дремляющие фак¬ 
торы. 

8. Знание явления регенерации путем индукции откры¬ 
вает перспективы для новых исследований ряда важных 
общебиологических проблем: для изыскания новых приме¬ 
ров упомянутых явлений, для изучения индуцирующих 
факторов и их природы, для изучения реагирующего ма¬ 
териала, его происхождения и свойств, для исследова¬ 
ния возможности метаплазии тканей при регенерации 
и др, 

9. Наряду с теоретическим имеется и практическое зна¬ 
чение положения о регенерации путем индукции. Это ясно 
видно из примеров по регенерации путем индукции костей 
свода черепа, нашедших подтверждение в клинике при 
операциях у людей, тканей зуба, мышцы сердца и вполне 
возможно в некоторых других, пока еще не выявленных 
случаях. 
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10. При регенерации путем индукции, подобно эмбрио¬ 
нальной индукции, всегда следует различать: индуктор, 
реагирующий материал, условия и сам процесс ин¬ 
дукции. 

11. Обобщая все сказанное выше, может быть предло¬ 
жена следующая формула. 

Экспериментально установлено неизвестное ранее явле¬ 
ние (механизм, способ) регенерации путем индукции, за¬ 
ключающееся в том, что новообразующая часть органа 
возникает под влиянием специфического индуктора из реа¬ 
гирующего материала, находящегося в очаге повреждения 
и качественно изменяющего направление своей дифферен¬ 
цировки при наличии определенных условий. 
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Regeneration by Induction P0LE2HAEV L. V. 

The monographj summarizes experimental results obtained 
by author and other biologists which have allowed to establish 
a new regeneration means or mechanism—regeneration by in¬ 
duction in mammalian animals. Thus, it is possible now to add 
one more, previously unknown means or mechanism of regene¬ 
ration to those known already morpallaxis and epimorphosis 
(T. Morgan, 1901) as well as the phenomenon of «regeneration 
hypertrophy». It has been establised that organ and tissue re¬ 
generation in adult mammals may be based not only growth 
and reorganization but also on induction which is similar to 
embryonal induction. 

The book reports the data obtained in the experimental stu¬ 
dy of regeneration of skull vault bones, dental tissues and car¬ 
diac muscles in mammals. The book contains some completely 
new data obtained recently using autoradiography and diffusion 
cameras. In general methods of experimental morphology, his¬ 
tology, surgery and cytology have been exployed in the inve¬ 
stigation. It is shown that upon experimental regeneration by 
induction of some organs which do not regenerate their dama¬ 
ges in mammlian animals under ordinary conditions, it is pos¬ 
sible to establish inducing factors, their nature, cellular sour¬ 
ces of the responding material, its characters as well as the 
induction conditions. 

The monography is of interest for regeneration teaching, 
experimental morphology, embryology, histology, cytology and 
pathological anatomy. 
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